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   Este	  primer	  capítulo	  se	  dedica	  a	  introducir	  el	  contexto	  en	  el	  que	  se	  enmarca	  esta	  
tesis	  doctoral	  y	  cuáles	  son	  los	  objetivos	  planteados.	  Se	  incluye	  una	  descripción	  general	  
de	  la	  estructura	  del	  documento	  junto	  con	  las	  publicaciones	  y	  comunicaciones	  derivadas	  
durante	  el	  desarrollo	  de	  la	  tesis.	  	  
Esta	  Tesis	  Doctoral	  se	  ha	  plantado	  en	  el	  marco	  de	  un	  proyecto	  de	  investigación	  
I+D	   del	   Ministerio	   de	   Economía	   y	   Competitividad	   denominado	   “Sistema	   de	   visión	  
artificial	  para	  ayuda	  al	  diagnóstico	  de	  enfermedades	  del	  Aparato	  Locomotor:	  aplicación	  
a	   la	   Espondilitis	   Anquilosante”	   (DPI2006-­‐02608)	   durante	   el	   periodo	   01/01/2006-­‐
31/12/2008.	  Los	  resultados	  del	  mismo	  fueron	  utilizados	  en	  el	  proyecto	  I+D	  del	  Fondo	  de	  
Investigación	  Sanitaria	  (FIS)	  del	  Instituto	  de	  Salud	  Carlos	  III	  denominado	  “Validación	  de	  
un	  sistema	  de	  captura	  de	  movimiento	  tridimensional	  basado	  en	  vídeo	  en	  la	  evaluación	  
de	   la	   movilidad	   de	   enfermos	   con	   espondilitis	   anquilosante”	   (PI08/90319)	   ejecutado	  
durante	   el	   periodo	   01/11/2009	   a	   31/12/2011.	   A	   sí	  mismo	   conforma	   la	   base	   de	   dos	  
proyectos	  de	  la	  Consejería	  de	  Salud	  de	  la	  Junta	  de	  Andalucía	  denominados	  “Utilización	  
de	  un	  sistema	  de	  análisis	  del	  movimiento	  para	  la	  valoración	  de	  la	  eficacia	  de	  las	  terapias	  
biológicas	  en	  los	  pacientes	  con	  espondiloartritis	  anquilosante”	  (PI09-­‐0243)	  ejecutado	  de	  
01/01/2010	   a	   31/12/2012	   y	   el	   último	   proyecto	   “Monitorización	   de	   la	   respuesta	  
terapéutica	  en	  pacientes	  con	  espondiloartritis	  anquilosante	  mediante	  un	  nuevo	  índice	  
metrológico	   basado	   en	   el	   análisis	   del	  movimiento”	   (PI10-­‐1524)	   realizado	   durante	   el	  
periodo	  01/01/2011	  a	  31/12/2013.	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1.1	  ANTECEDENTES	  
La	  espondiloartritis	  (EspA)	  o	  Espondilitis	  anquilosante	  (EA)	  es	  una	  enfermedad	  
reumática	   inflamatoria	   crónica	   caracterizada	   por	   la	   presencia	   de	   lumbalgia	   de	   ritmo	  
inflamatorio	  y	  la	  consiguiente	  reducción	  de	  la	  movilidad	  espinal.	  	  
Las	   causas	   subyacentes	   de	   la	   reducción	   de	   la	  movilidad	   son,	   probablemente,	  
tanto	  la	   inflamación	  espinal	  como	  el	  daño	  estructural	  establecido,	  aunque	  la	  relación	  
entre	  ellas	  aún	  no	  está	  clarificada.	  En	  la	  actualidad,	  no	  existen	  parámetros	  fiables	  que	  
permitan	   valorar	   de	  modo	   preciso	   la	   progresión	   y	   distribución	   del	   daño	   estructural	  
vertebral,	  ya	  que	  éste	  puede	  tardar	  años	  en	  desarrollarse	  y	  los	  métodos	  usados	  basados	  
en	   las	   imágenes	   implica	   la	   subjetividad	   de	   la	   percepción	   visual	   y	   son	   difícilmente	  
reproductibles.	  	  
Por	  otro	  lado,	  cuando	  evaluamos	  la	  movilidad	  de	  la	  columna	  de	  estos	  pacientes	  
durante	   el	   seguimiento	   en	   la	   práctica	   clínica,	   hemos	   observado	   que	   las	   medidas	  
convencionales	  utilizadas	  son	  poco	  fiables	  y	  precisas,	  al	  tratarse	  de	  medidas	  indirectas	  
y	  dependientes	  del	  observador.	  Además,	  muestran	  una	  escasa	  sensibilidad	  al	  cambio	  
tras	  la	  instauración	  del	  tratamiento,	  siendo	  ésta	  una	  de	  las	  principales	  razones	  por	  las	  
cuales,	  a	  pesar	  de	  la	  amplia	  gama	  de	  medidas	  disponibles	  y	  a	  pesar	  de	  ser	  consideradas	  
útiles,	  no	  siempre	  son	  incluidas	  de	  manera	  sistemática	  en	  los	  ensayos	  clínicos.	  
El	  objetivo	  de	  esta	  Tesis	  ha	  sido	  definir	  la	  relación	  entre	  la	  movilidad	  espinal,	  la	  
inflamación	   y	   el	   daño	   estructural	   en	   los	   pacientes	   con	   EspA,	   correlacionando	   las	  
características	  clínicas	  y	  radiográficas	  y	  analizando	  la	  movilidad	  espinal	  mediante	  el	  uso	  
de	  un	  sistema	  preciso	  de	  captura	  de	  movimiento	  basado	  en	  video	  (UCOtrack).	  
	  
Estructura	  de	  la	  tesis	  
	  
El	  presente	  documento	  se	  ha	  estructurado	  en	  cinco	  capítulos	  principales.	  En	  la	  
primera	  parte	  nos	  centramos	  en	  la	  patología	  sobre	  la	  que	  se	  ha	  desarrollado	  nuestra	  
Tesis:	  la	  EspA.	  Se	  describe	  las	  características	  generales	  de	  esta	  enfermedad	  y	  cómo	  se	  
afecta	  la	  movilidad	  de	  los	  pacientes,	  así	  como	  los	  métodos	  usados	  para	  la	  evaluación	  de	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la	  movilidad	  y	  del	  daño	  estructural.	  
	   En	   el	   segundo	   capítulo	   hemos	   analizado	   la	   fiabilidad	   inter-­‐observador	   de	   las	  
medidas	   de	   movilidad	   convencionales	   recomendadas	   por	   el	   grupo	   ASAS.	   Para	   ello,	  
hemos	   examinado	   la	   reproducibilidad	   de	   estas	   mediciones	   en	   pacientes	   con	   EspA,	  
realizadas	   por	   dos	   reumatólogos	   experimentados	   en	   el	  mismo	  día	   y	   sobre	   el	  mismo	  
paciente.	   Observamos	   que	   existía	   una	   fiabilidad	   de	   acuerdo	   inter-­‐observadores	   de	  
moderado	  a	  alto	  en	  todas	  las	  mediciones,	  pero	  encontramos	  unas	  diferencias	  mínimas	  
detectables	  de	  hasta	  una	  unidad	  en	  el	  BASMI,	  siendo	  este	  hallazgo	  el	  que	  nos	  llevó	  a	  
plantearnos	   que	   mejorías	   o	   empeoramientos	   individuales	   inferiores	   a	   una	   unidad	  
podrían	  deberse	  a	  un	  error	  en	  la	  medida	  y	  que	  no	  fuese	  debido	  al	  efecto	  del	  tratamiento	  
administrado.	  
En	  el	  tercer	  capítulo	  incluimos	  un	  segundo	  trabajo	  observacional	  sobre	  pacientes	  
con	   EspA,	   en	   el	   que	   hemos	   indagado	   sobre	   la	   asociación	   existente	   entre	   el	   daño	  
estructural,	   la	   inflamación	   y	   la	   movilidad,	   usando	   un	   sistema	   de	   medida	   de	   mayor	  
precisión	  y	   fiabilidad	  que	  el	  BASMI	   tradicional,	  el	   sistema	  de	  captura	  de	  movimiento	  
UCOTRACK.	  
Por	  último,	  incluimos	  un	  tercer	  trabajo	  en	  el	  cuarto	  capítulo,	  en	  el	  que	  hemos	  
evaluado	   cómo	   se	   distribuye	   el	   daño	   estructural	   en	   la	   columna	   de	   una	   cohorte	   de	  
pacientes	  con	  EspA.	  En	  dichos	  pacientes	  hemos	  evaluado	  la	  relación	  con	  la	  movilidad	  y	  
el	  daño	  estructural,	  utilizando	  para	  ello	  la	  valoración	  individual	  de	  cada	  vértebra,	  según	  
los	   criterios	   del	   índice	   radiológico	  mSASS.	   En	   este	   estudio	   observamos	   que	   el	   daño	  
estructural	   refleja	   la	   afectación	   de	   toda	   la	   columna,	   y	   como	   ya	   es	   conocido,	   es	  más	  
intenso	   en	   varones	   que	   en	   mujeres,	   siendo	   las	   vértebras	   más	   afectadas	   las	  
pertenecientes	  a	  la	  zona	  media	  de	  la	  región	  cervical	  y	  lumbar.	  Sin	  embargo,	  no	  son	  las	  
vértebras	  centrales	  sino	  las	  situadas	  en	  los	  extremos	  las	  que	  presentan	  mayor	  ratio	  de	  
severidad	   con	   aparición	   de	   puentes	   óseos,	   lo	   que	   nos	   induce	   a	   pensar	   que	   el	   daño	  
estructural	  y	  la	  inflamación	  siguen	  vías	  de	  activación	  relacionadas	  pero	  independientes,	  
ya	   que	  no	   son	   las	   primeras	   afectadas	   por	   un	   daño	  precoz	   inflamatorio	   aquellas	   que	  
sufren	  una	  mayor	  anquilosis.	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Figura  1.1.  Características,  relacionadas  con  la  EA,  analizadas  en  la  tesis  doctoral.  
	  
Los	  trabajos	  expuestos	  en	  los	  capítulos	  2	  y	  3	  han	  sido	  publicados	  en	  revistas	  de	  
impacto	  dentro	  del	  ámbito	  de	  la	  Reumatología	  (Arthritis	  Care	  and	  Research-­‐	  Q1	  y	  BMC	  
Musculoeskeletal	   Disorders-­‐	  Q3),	   estando	   pendiente	   el	   trabajo	   del	   capítulo	   4	   de	   ser	  
enviado	   para	   su	   publicación,	   aunque	   ya	   ha	   sido	   objeto	   de	   comunicaciones	   en	   los	  
Congresos	  de	  EULAR	  y	  SER	  (comunicación	  oral).	  
Finalmente	   incluimos	   las	   conclusiones	   de	   nuestro	   documento	   según	   los	  
resultados	  obtenidos	  de	  cada	  uno	  de	  nuestros	  trabajos.	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Figura  1.2.  Estudios  realizados  durante  la  presente  tesis  doctoral.  
	   	  
186	  pacientes
incluidos	  en	  total	  
ESTUDIO I
Estudio observacional	  
de	  33	  paccientes	  con	  
EspAax	  que	  analiza	  la	  
fiabilidad	  inter-­‐
observador	  de	  las	  
medidas	  de	  movilidad	  
convencionales
Medias realizadas	  por	  
observador	  1:	  
8	  medidas	  a	  cada	  unos	  
de	  los	  pacientes
Medias realizadas	  por	  
el	  observados	  2:	  




que	  indaga	  sobre	  la	  
asociación	  entre	  daño	  
estructural,	  
inflamación	  y	  
movilidad	  en 50	  
pacientes	  con	  EspAax	  
a	  los	  que	  se	  le	  realiza	  
protocolo	  que	  incluye	  




Estudio	  de	  daño	  
estructural:
-­‐m-­‐SASSS	  





Estudio que	  evalua	  
cómo	  se	  distribuye	  el	  
daño	  estructural	  en	  la	  
columna	  de	  una	  
cohorte	  de	  103	  
pacientes	  con	  EspAax	  
Estudio	  de	  daño	  
estructural:	  	  	  
-­‐ m-­‐SASS
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1.2	  ESPONDILOARTRITIS	  AXIAL	  
1.2.1	  Concepto	  actual	  
	  
Tradicionalmente,	   el	   término	   espondiloartropatía	   o	   espondiloartritis	   (EspA)	  
representa	   a	   una	   familia	   de	   enfermedades	   heterogéneas	   e	   interrelacionadas	   que	  
comparten	   manifestaciones	   clínicas	   distintivas	   (1).	   Entre	   ellas	   se	   encuentran	   la	  
agregación	  familiar,	  la	  asociación	  con	  el	  HLA-­‐B27,	  un	  patrón	  típico	  de	  artritis	  periférica	  
y	   sacroileitis	   (SI).	   Además,	   los	   pacientes	  pueden	  presentar	  manifestaciones	   cutáneas	  
(Psoriasis,	   Balanitis	   circinada,	   Queratodermia	   blenorrágica	   y	   Eritema	   nodoso),	  
oftalmológicas	   (Uveítis	   anterior	   y	   Conjuntivitis),	   cardiopulmonares	   (Fibrosis	   apical,	  
alteraciones	  valvulares	  y	  de	  la	  conducción),	  gastrointestinales	  (inflamación	  de	  la	  mucosa	  
digestiva)	   y	   renales	   (Nefropatía	   por	   depósito	   de	   amiloide	   IgA	   o	   por	   uso	   de	  
antiinflamatorios	  no	  esteroideos	  [AINE]).	  	  
Actualmente	  se	  utiliza	  casi	  exclusivamente	  el	  término	  EspA	  (por	  hacer	  alusión	  a	  
la	  afectación	   inflamatoria	  axial	   y	   la	  artritis	  periférica)	  para	  designar	  genéricamente	  a	  
cualquiera	  de	  las	  enfermedades	  que	  componen	  el	  grupo	  de	  las	  espondiloartritis,	  y	  que	  
incluyen	  actualmente:	  a)	  Espondilitis	  anquilosante	  (EA)	  considerada	  el	  prototipo	  de	  las	  
EspA;	  b)	  Artritis	  reactiva	  (ARe)	  (el	  término	  síndrome	  de	  Reiter	  ha	  caído	  justificadamente	  
en	  desuso);	  c)	  Artritis	  psoriásica	  (APs)	  (conceptualmente	  sería	  preferible	  referirse	  a	  EspA	  
psoriásica	   [EsAPs]	  dado	  que	  no	   todas	   las	  APs	  pueden	  ser	  clasificadas	  como	  EspA);	  d)	  
Artritis	   de	   las	   enfermedades	   inflamatorias	   intestinales	   crónicas	   (EspAEII);	   e)	   Artritis	  
crónica	  juvenil	  (EsAJ)	  y	  f)	  EspA	  indiferenciadas	  (EspAInd).	  Este	  último	  grupo	  se	  refiere	  a	  
formas	   de	   EspA	   con	   características	   clínicas	   y	   radiológicas,	   pero	   que	   no	   cumplen	   los	  
criterios	  diagnósticos	  de	  ninguna	  de	  las	  entidades	  anteriores	  (2),	  aunque	  recientemente	  
el	   grupo	  ASAS	   (Assessment	   of	   Spondyloartrhtitis	   International	   Society)	   ha	   propuesto	  
dividir	  a	  los	  pacientes	  con	  EspA	  en	  2	  subgrupos	  de	  acuerdo	  con	  la	  forma	  de	  presentación	  
clínica:	   EspA	  predominantemente	   axial	   (EspAax)	   (que	   incluiría	   a	   la	   EA	   y	   a	   las	   formas	  
iniciales,	   actualmente	   denominadas	   EspA	   axial	   no	   radiográfica)	   (3)	   y	   EspA	  
predominantemente	   periférica	   (incluye	   la	   ARe,	   la	   APso,	   la	   EspAEII	   y	   la	   EspAInd	   (4).	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Clínicamente,	  estas	  enfermedades	  comparten	  varias	  características	  articulares	  (dolor	  de	  
espalda	   inflamatorio,	   Artritis	   periférica,	   Entesitis,	   Dactilitis)	   y	   características	  
extraarticulares	  (Uveítis,	  Psoriasis	  y	  enfermedades	  inflamatorias	  intestinales).	  
	  
	  1.2.2	  Formas	  clínicas	  
	  
	   En	  los	  últimos	  años	  se	  ha	  producido	  un	  considerable	  progreso	  en	  el	  diagnóstico	  
y	   tratamiento	   de	   las	   EspA,	   y	   estamos	   asistiendo	   a	   cambios	   en	   la	   definición	   de	   la	  
enfermedad,	  debido	  a	  que	  disponemos	  de	  herramientas	  para	  realizar	  el	  diagnóstico	  en	  
estadios	  precoces,	  momento	  en	  el	  que	  podríamos	  ser	  capaces	  de	  controlar	  el	  proceso	  
inflamatorio	  y	  mejorar	  la	  calidad	  de	  vida	  del	  paciente.	  	  
	   El	   concepto	   actual	   de	   las	   EspA	   es	   integral	   y	   supone	   un	   proceso	   común	   de	  
enfermar.	  Esta	  visión	  integradora	  de	  las	  EspA	  conlleva	  también	  un	  tratamiento	  integral	  
en	   el	   que,	   por	   encima	   del	   diagnóstico	   de	   una	   enfermedad	   concreta,	   prima	   la	  
identificación	   de	   la	   forma	   predominante	   de	   expresión	   de	   la	   EspA	   (axial,	   periférica	   o	  
entesítica)	   y	   de	   la	   presencia	   o	   no	   de	   manifestaciones	   extraarticulares	   (oculares,	  
intestinales,	   dérmicas).	   Estamos	   asistiendo,	   pues,	   a	   una	   revisión	   y	   un	   cambio	   en	   el	  
concepto	   y	   el	   abordaje	   de	   este	   grupo	   de	   enfermedades,	   derivado	   de	   un	   mejor	  
conocimiento	  de	  la	  enfermedad.	  (5)	  
	  
1.2.3	  Un	  nuevo	  concepto:	  espondiloartropatía	  pre-­‐radiológica	  
	  
	   Recientemente	   se	   ha	   acuñado	   el	   término	   de	   espondiloartropatía	   axial	   pre-­‐
radiográfica	  o	  espondiloartritis	  axial/periférica	  no	  radiográfica,	  referido	  a	  pacientes	  con	  
EspA	  predominantemente	  axial,	  en	  los	  que	  no	  se	  detecta	  daño	  estructural	  radiográfico	  
en	  las	  articulaciones	  sacroilíacas	  y	  que,	  por	  tanto,	  no	  podrían	  ser	  diagnosticados	  de	  EA	  
aunque	  clínicamente	  son	  indistinguibles	  de	  ellos	  (generalmente	  son	  formas	  precoces)	  
(5).	   Los	  pacientes	  con	  EspA	  en	  estadio	  pre-­‐radiológico	  y	   radiológico	   representan	  una	  
única	   enfermedad	   en	   distintos	   estadios	   evolutivos,	   ya	   que	   el	   término	   EA	   implica	   un	  
evidente	  daño	  estructural	  que	  supone	  que	  la	  anquilosis	  ya	  se	  ha	  producido.	  Este	  término	  
no	  puede	  ser	  aplicado	  a	  todos	  los	  pacientes	  con	  EspA	  de	  larga	  evolución	  (6)	  .	  	  
	   Considerando	  el	  espectro	  completo	  de	   los	  pacientes,	  el	   término	  de	  EspA	  axial	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parece	  preferible,	  ya	  que	  define	  la	  afectación	  predominante	  de	  sacroilíacas	  y	  columna,	  
pero	  no	  implica	  la	  presencia	  de	  cambios	  radiológicos	  o	  anquilosis.	  El	  término	  EA	  debe	  
reservarse	  para	  pacientes	  que	  cumplan	  criterios	  radiológicos	  de	  anquilosis.	  Además,	  la	  
aplicación	   reciente	  de	   técnicas	  de	   resonancia	  magnética	   (RM)	  ha	  evidenciado	  que	   la	  
ausencia	  de	   cambios	   radiológicos	  al	   inicio	  de	   la	  enfermedad	  no	   implica	  que	  no	  haya	  
cambios	  inflamatorios	  en	  sacroilíacas	  y/o	  columna.	  	  El	  hecho	  de	  tener	  o	  no	  SI	  radiológica	  
no	  determina	  el	  impacto	  de	  la	  enfermedad	  en	  los	  primeros	  estadios,	  es	  decir,	  el	  hecho	  
de	  no	  tener	  manifestaciones	  radiológicas	  no	  implica	  menor	  gravedad	  de	  la	  enfermedad.	  
Por	  tanto,	  la	  EspAax	  debe	  considerarse	  la	  misma	  entidad	  que	  la	  EA,	  independientemente	  




	   La	  prevalencia	  de	   las	   EspA	  no	  está	  definitivamente	  establecida,	  debido	  a	  que	  
hasta	  hace	  relativamente	  poco	  tiempo	  no	  se	  les	  ha	  prestado	  la	  misma	  atención	  que	  a	  
otras	  enfermedades	  reumáticas	  como	  la	  Artritis	  reumatoide	  (AR)	  o	  la	  Osteoporosis.	  El	  
problema	   principal	   del	   estudio	   epidemiológico	   de	   las	   EspA	   ha	   sido	   la	   ausencia	   de	  
criterios	   diagnósticos,	   ya	   que	   los	   criterios	   de	   clasificación	   presentan	   una	   alta	  
especificidad,	   pero	   tienen	   baja	   sensibilidad,	   sobre	   todo	   en	   formas	   precoces	   o	   poco	  
sintomáticas,	   lo	   cual	   supone	  una	   infraestimación	  de	   la	   incidencia	  y	  prevalencia	  de	   la	  
enfermedad,	   sobre	   todo	   en	   enfermedades	   que	   no	   son	   frecuentes.	   La	   repercusión	  
evidente	  de	  esta	  ausencia	  de	  definición	  es	  la	  dificultad	  para	  establecer	  comparaciones	  
entre	  estudios.	  	  
	   Las	  EspA	  tienen	  una	  distribución	  universal,	  variando	  su	  prevalencia	  en	  función	  
de	   la	  etnia,	   localización	  geográfica	   y,	   sobre	   todo,	  de	   la	   frecuencia	  del	  HLA-­‐B27	  en	   la	  
población	  general,	  siendo	   la	  EA	  y	   la	  APs	   las	  formas	  clínicas	  más	  prevalentes	  (68,3%	  y	  
12,7%,	   respectivamente).	   La	   prevalencia	   de	   las	   EspA	   varía	   de	   unos	   estudios	   a	   otros,	  
estimándose	  entre	  el	  0,1	  y	  2,5%.	  La	  tasa	  de	  EspA	  en	   la	  raza	  caucasiana	  es	  tres	  veces	  
mayor	  que	  en	  la	  raza	  negra,	  es	  muy	  baja	  en	  Japón	  y	  más	  alta	  en	  las	  poblaciones	  cercanas	  
al	  Ártico	  (7)	  (8)	  (9).	  La	  prevalencia	  del	  HLA-­‐B27	  es	  muy	  alta	  entre	  los	  pacientes	  con	  EA	  
(90%),	  siendo	  más	  baja	  en	  las	  otras	  entidades	  del	  grupo	  (70%	  en	  ARe,	  60-­‐70%	  entre	  Aps	  
axial,	  25%	  en	  APs	  periférica	  y	  70%	  en	  pacientes	  con	  EspAEII).	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   Aproximadamente,	  el	  2%	  de	  los	  caucásicos	  HLAB27	  positivos	  desarrollan	  una	  EA	  
y,	  si	  existen	  antecedentes	  familiares	  de	  primer	  grado,	  la	  prevalencia	  aumenta	  a	  un	  20%.	  
Por	  otra	  parte,	  la	  prevalencia	  del	  HLA-­‐B27	  en	  la	  población	  general	  varía	  dependiendo	  de	  
los	   grupos	   estudiados,	   siendo	  más	   alta	   en	   algunas	   poblaciones	   indígenas	   de	   Nueva	  
Guinea,	  Canadá	  y	  el	  este	  de	  Rusia,	  así	  como	  en	  los	  países	  más	  al	  norte	  de	  Escandinavia.	  
En	  Europa,	  la	  prevalencia	  estimada	  es	  del	  4	  al	  13%	  en	  el	  este,	  mientras	  que	  es	  muy	  poco	  
frecuente	   en	   los	   países	   árabes	   y	   Japón,	   y	   virtualmente	   ausente	   entre	   los	   indios	  
Sudamericanos,	   los	   aborígenes	   australianos	   y	   los	   negros	   africanos.	   En	   un	   estudio	  
reciente	   (10)	   	   en	  el	   que	   se	   incluyeron	  2.356	  pacientes	  procedentes	  de	   tres	   registros	  
nacionales	   de	   EspA	   (español	   REGISPONSER,	   belga	   ASPECT	   y	   latinoamericano	  
RESPONDIA),	  la	  prevalencia	  de	  HLA-­‐B27	  fue	  del	  71%	  en	  el	  grupo	  latinoamericano	  y	  del	  
83%	  en	  el	  grupo	  europeo	  (p	  <	  0,001).	  	  
	   En	   Europa,	   la	   prevalencia	   de	   la	   EA	   se	   sitúa	   en	   torno	   a	   un	   0,3	   o	   1,8%,	   lo	   que	  
equivaldría	  a	  la	  presencia	  de,	  al	  menos,	  medio	  millón	  de	  pacientes	  con	  EA	  en	  España.	  A	  
estas	   cifras	   habría	   que	   añadir	   las	   del	   resto	   de	   las	   EspA,	   con	   lo	   que	   la	   cifra	   total	   de	  
afectados	  por	  este	  grupo	  de	  enfermedades	  no	  es	  nada	  despreciable.	  En	  España,	  por	  el	  
momento	  solo	  disponemos	  de	  datos	  procedentes	  del	  Estudio	  Nacional	  de	  Validación	  de	  
Espondiloatritis	   (11),	  que	  demostró	  una	  prevalencia	  media	  del	  13%	  en	  pacientes	  que	  
consultaban	  servicios	  de	  Reumatología,	   y	  que	  varía	  del	  8	  al	  16%	  entre	   las	  diferentes	  
regiones	   españolas.	   Se	   trata	   pues	   de	   enfermedades	   de	   prevalencia	   relativamente	  
elevada,	   y	   que	   por	   tanto	   representan	   una	   carga	   socio	   sanitaria	   importante.	   La	  
prevalencia	   de	   lumbalgia	   inflamatoria	   (LI)	   es	   del	   0,8%,	   según	   resultados	   del	   estudio	  
EPISER.	  No	  disponemos	  de	  mucha	  información	  sobre	  la	  incidencia	  de	  las	  EspA,	  estimada	  
en	  0,84-­‐77	  casos	  cada	  100.000	  habitantes/año.	  La	  incidencia	  publicada	  hasta	  la	  fecha	  de	  
la	  EA	  (ajustada	  por	  sexo	  y	  edad)	  varía	  desde	  0,3	  hasta	  7,3	  casos/100.000	  habitantes/año	  
(12)	  (7)	  (13)	  (14).	  La	  incidencia	  anual	  estimada	  en	  España	  según	  el	  estudio	  ESPIDEP,	  es	  
de	  aproximadamente	  62,5	  casos	  por	  100.000	  (15).	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1.2.5	  Criterios	  de	  clasificación	  clásicos	  
	  
	   La	   diferencia	   entre	   criterios	   de	   clasificación	   y	   criterios	   diagnósticos	   ha	   sido	  
motivo	   de	   debate	   en	   los	   últimos	   años.	   La	   mayoría	   de	   los	   criterios	   inicialmente	  
desarrollados	   para	   la	   clasificación	  de	   enfermedades	   reumáticas	   para	   la	   investigación	  
clínica	  son	  ampliamente	  usados	  como	  criterios	  diagnósticos.	  Los	  criterios	  diagnósticos	  
se	  diseñan	  para	  ayudar	  a	  los	  clínicos	  a	  establecer	  diagnósticos	  en	  condiciones	  de	  práctica	  
clínica	   habitual,	   mientras	   que	   los	   criterios	   de	   clasificación	   son	   instrumentos	  
discriminatorios	  cuyo	  objetivo	  es	  diferenciar	  una	  enfermedad	  específica	  de	  un	  grupo	  de	  
enfermedades	   con	   fines	   de	   investigación	   clínica	   o	   epidemiológica,	   por	   lo	   que	   deben	  
presentar	  alta	  especificidad,	  mientras	  que	  los	  criterios	  diagnósticos	  deben	  tener	  una	  alta	  
sensibilidad	  para	  perder	  el	  menor	  número	  de	  pacientes,	  sobre	  todo	  en	  fases	  iniciales	  de	  
la	  enfermedad.	  Dada	  la	  baja	  prevalencia	  de	  las	  EspA	  y	  la	  alta	  incidencia	  de	  la	  lumbalgia	  
en	   la	   población	   general,	   lo	   ideal	   sería	   disponer	   de	   criterios	   diagnósticos	   con	   alta	  
especificidad.	   Los	   primeros	   criterios	   de	   clasificación	   estandarizada	   e	   internacional	   se	  
establecieron	  en	  Roma	  en	  1961,	  los	  cuales	  especificaban	  que	  un	  diagnóstico	  se	  podía	  
establecer	  bien	  en	  presencia	  de	  SI	  bilateral	  más	  uno	  de	  cinco	  criterios	  clínicos	  o	  si	  cuatro	  
de	   estos	   cinco	   criterios	   estaban	   presentes.	   En	   1966	   se	   desarrollaron	   los	   criterios	   de	  
Nueva	  York,	  en	  los	  que	  se	  establecía	  la	  diferenciación	  entre	  EA	  definida	  y	  la	  EA	  probable	  
según	   las	   manifestaciones	   clínicas	   o	   el	   grado	   de	   afectación	   radiológica	   de	   las	  
articulaciones	   sacroilíacas.	   Finalmente,	   se	   publicaron	   los	   Criterios	   de	   Nueva	   York	  
modificados	  (16)	  (Figura	  1.3),	  según	  los	  cuales	  la	  presencia	  de	  sacroileitis	  (SI)	  	  bilateral	  
grado	  II	  o	  unilateral	  grado	  III-­‐IV	  es	  indispensable	  para	  el	  diagnóstico.	  Estos	  criterios	  de	  
categorización	  fueron	  desarrollados	  para	  clasificar	  a	  los	  pacientes	  con	  EA,	  y	  tienen	  una	  
elevada	  sensibilidad	  (83%)	  y	  también	  una	  alta	  especificidad	  (98%).	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Criterios	  clínicos	  	  
•	  Dolor	  lumbar	  de	  al	  menos	  tres	  meses	  de	  duración,	  que	  mejora	  con	  la	  actividad	  física	  
y	  empeora	  con	  el	  reposo.	  	  
•	  Limitación	  de	  la	  movilidad	  de	  la	  columna	  lumbar	  en	  el	  plano	  frontal	  y	  sagital.	  
•	  Disminución	  de	  la	  expansión	  torácica	  en	  relación	  a	  los	  valores	  normales	  para	  su	  edad	  
y	  sexo.	  	  
Criterios	  radiológicos	  	  
•	  Sacroileitis	  radiológica	  
-­‐	  Bilateral	  al	  menos	  grado	  II	  o	  -­‐	  unilateral	  grados	  III	  o	  IV.	  	  
Figura	  1.3:	  Criterios	  de	  New	  York	  modificados	  para	  el	  diagnóstico	  de	  EA.	  	  
EA	  definida:	  si	  cumple	  el	  criterio	  radiológico	  y	  al	  menos	  un	  criterio	  clínico.	  
	   Además	  de	  los	  criterios	  de	  clasificación	  de	  la	  EA,	  se	  han	  definido	  la	  mayor	  parte	  
de	  los	  criterios	  para	  la	  clasificación	  del	  resto	  de	  enfermedades	  pertenecientes	  al	  grupo.	  
El	   problema	  de	   los	   criterios	  para	   la	   EA	  es	  que	  están	  enfocados	  exclusivamente	  a	   las	  
características	  axiales,	  sin	  contemplar	  otras	  características	  clínicas	  de	  la	  enfermedad	  y,	  
además,	   para	   establecer	   el	   diagnóstico	   de	   EA	   de	   forma	   definitiva	   es	   necesaria	   la	  
constatación	  de	  signos	  radiológicos	  que	  pueden	  ser	  de	  aparición	  tardía,	  por	  lo	  que	  no	  
son	  útiles	  en	  fases	  iniciales	  de	  la	  enfermedad	  ni	  en	  formas	  indiferenciadas.	  De	  hecho,	  se	  
sabe	   que,	   aunque	   más	   del	   90%	   de	   los	   pacientes	   con	   EA	   tienen	   SI	   radiológica,	   son	  
necesarios	  entre	  8	  y	  9	  años	  para	  que	  esta	  sea	  detectable	  en	  la	  radiografía	  simple,	  lo	  cual	  
supone	  un	  retraso	  diagnóstico	  importante.	  Precisamente,	  con	  la	  intención	  de	  incluir	  al	  
subgrupo	  de	  pacientes	  con	  EspAInd,	  y	  a	  aquellos	  que	  se	  encuentren	  en	  la	  fase	  inicial	  de	  
su	  enfermedad,	  se	  desarrollaron	  dos	  sistemas	  de	  criterios	  de	  clasificación	  para	  el	  grupo	  
entero	   de	   las	   EspA,	   independientemente	   de	   la	   sintomatología	   predominante,	  
permitiendo	  clasificar	  a	  los	  pacientes	  dentro	  del	  grupo	  de	  las	  EspA.	  Los	  de	  B.	  Amor	  (17)	  	  
(Figura	  1.4)	  y	   los	  de	  Grupo	  Europeo	  para	  el	  Estudio	  de	   las	  Espondilartropatías	  (ESSG)	  
(18)(Figura	  1.5).	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Signos	  clínicos,	  clínicos	  	  
Dolor	  lumbar/dorsal	  nocturno,	  rigidez	  matutina	  lumbar/dorsal	  o	  ambas	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  1	  	  
Oligoartritis	  asimétrica	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  2	  
Dolor	  difuso,	  no	  bien	  precisado,	  en	  regiones	  glúteas;	  dolor	  difuso	  en	  región	  glútea	  
derecha	  o	  izquierda,	  alterno	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  1	  o	  2	  
Dactilitis	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  2	  
Talalgia	  u	  otra	  entesopatía	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  2	  
Iritis	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  2	  
Antecedente	  de	  uretritis	  no	  gonocócica	  o	  cervicitis	  un	  mes	  antes	  del	  inicio	  de	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  1	  
la	  artritis	  	  
Antecedente	  de	  diarrea	  un	  mes	  antes	  del	  inicio	  de	  la	  artritis	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  1	  
Presencia	  o	  antecedente	  de	  psoriasis,	  balanitis,	  enteropatía	  crónica	  o	  todas	  ellas	  	  	  	  	  	  	  2	  
Criterios	  radiológicos	  	  
Sacroileítis	  (si	  bilateral	  grado	  2	  o	  superior,	  unilateral	  grado	  3	  o	  superior)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  2	  
Predisposición	  genética	  	  
HLA-­‐B27	  positivo,	  antecedentes	  familiares	  de	  espondilitis	  anquilosante,	  síndrome	  	  	  	  	  2	  	  	  	  	  
de	  Reiter,	  Psoriasis,	  Uveítis	  o	  Enteropatía	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  
Respuesta	  al	  tratamiento	  	  
Mejoría	  franca	  de	  los	  síntomas	  en	  48	  horas	  con	  el	  empleo	  de	  AINE,	  recaída	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  2	  	  	  	  	  	  	  	  	  
rápida	  (48	  horas)	  de	  las	  molestias	  con	  su	  interrupción,	  o	  ambos	  factores	  	  
	  
Figura	  1.4:	  	  Criterios	  de	  Amor	  para	  la	  clasificación	  de	  las	  espondiloartropatías.	  	  
	  
Se	  diagnostica	  espondiloartritis	  si	  la	  suma	  de	  los	  puntos	  de	  los	  12	  criterios	  es	  
superior	  o	  igual	  a	  6	  puntos	  
Los	  criterios	  de	  Amor	  consisten	  en	  una	  relación	  de	  síntomas	  y	  signos,	  ninguno	  
de	  los	  cuales	  es	  obligatorio	  para	  clasificar	  la	  enfermedad,	  sino	  que	  cada	  uno	  tiene	  una	  
puntuación	  que	  puede	  ser	  1	  o	  2,	  siendo	  necesario	  alcanzar	  6	  o	  más	  puntos	  para	  clasificar	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al	  paciente	  dentro	  del	  grupo	  de	  las	  EspA.	  Los	  criterios	  del	  grupo	  europeo	  para	  el	  estudio	  
de	  las	  Espondiloartropatías	  (ESSG),	  por	  el	  contrario,	  precisan	  partir	  de	  un	  paciente	  con	  
dolor	  axial	  y/o	  artritis	  periférica,	  más	  un	  criterio	  menor.	  	  
	  
Figura	  1.5:	  Criterios	  de	  clasificación	  de	  ESSG	  (Grupo	  Europeo	  para	  el	  estudio	  de	  las	  
espondiloartropatias).	  
	   Entre	  ambos	  sistemas	  hay	  otras	  diferencias	  que	  es	  importante	  reconocer;	  así,	  en	  
el	  ESSG	  no	  se	  contemplan	  los	  siguientes	  criterios	  (que	  sí	  aparecen	  en	  los	  de	  Amor):	  a)	  
criterio	  número	  4,	  dedo	  “en	  salchicha”	  (aunque	  no	  es	  el	  síntoma	  más	  frecuente,	  pero	  sí	  
es	  muy	  particular	  de	  este	  grupo	  de	  enfermedades,	  por	  lo	  tanto	  pueden	  atribuírsele	  dos	  
puntos;	   b)	   criterio	   número	   6,	   iritis	   o	   uveítis	   anterior	   aguda;	   c)	   criterio	   número	   12,	  
mejoría	  del	  dolor	  con	  los	  AINE	  y/o	  por	  la	  recaída	  con	  la	  supresión	  del	  tratamiento.	  Los	  
dos	  sistemas	  de	  criterios	  fueron	  evaluados	  en	  España	  en	  un	  estudio	  multicéntrico	  en	  el	  
que	   participaron	   28	   centros	   reumatológicos	   y	   se	   incluyeron	   1.460	   pacientes.	   Los	  
resultados	  (19)	  demostraron	  que	  ambos	  poseen	  unas	  excelentes	  cualidades	  en	  términos	  
de	  sensibilidad	  (Amor	  =	  90,8%	  y	  ESSG	  =	  83,5%)	  y	  especificidad	  (Amor	  =	  96,2%	  y	  ESSG	  =	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95,2%).	  En	  pacientes	  con	  enfermedad	  de	  reciente	  comienzo,	  de	  menos	  de	  un	  año	  desde	  
el	  diagnóstico,	  la	  sensibilidad	  (Amor	  =	  91,2%	  y	  ESSG	  =	  82,5%)	  y	  la	  especificidad	  (Amor	  =	  
97,8%	   y	   ESSG	   =	   96,9%)	   son	   lo	   suficientemente	   altas	   como	   para	   que	   estos	   criterios	  
puedan	   ser	   utilizados	   en	   la	   práctica	   clínica	   cotidiana.	   Sin	   embargo,	   estudios	  
longitudinales	  fallaron	  a	  la	  hora	  de	  demostrar	  su	  consistencia.	  	  
	   Hasta	  la	  fecha,	  los	  criterios	  diagnósticos	  clásicos	  (17)	  (18)	  (20)	  ,	  se	  han	  basado	  en	  
la	   existencia	   de	   sacroileitis	   radiológica,	   lo	   que	   suponen	   una	   elevada	   especificidad	  
diagnóstica	  de	  la	  enfermedad,	  pero	  que	  condicionan	  un	  elevado	  retraso	  diagnóstico,	  ya	  
que	  para	  que	  existan	  anomalías	  evidentes	  por	  radiología	  simple	  han	  de	  pasar	  de	  5	  a	  10	  
años	  desde	  la	  aparición	  de	  los	  	  primeros	  síntomas	  (21)	  (22)	  (23).	  
	  
1.2.6	  Nuevos	  criterios	  del	  grupo	  ASAS	  	  
	  
	   Recientemente	   la	   organización	   ASAS	   (the	   Assessment	   of	   SpondyloArthritis	  
international	  Society)	  ha	  desarrollado	  y	  validado	  unos	  nuevos	  criterios	  para	  clasificar	  a	  
los	  pacientes	  de	  acuerdo	  con	  su	  forma	  clínica	  de	  expresión	  predominantemente	  axial	  
(24)	  (25)	  o	  periférica	  (23)	  (Figura	  1.6).	  	  En	  el	  subtipo	  axial,	  una	  dolencia	  puede	  clasificarse	  
como	  EspA	  axial	  si	  presenta	  dolor	   lumbar	  de	  al	  menos	  3	  meses	  de	  evolución	  e	   inicio	  
antes	  de	  los	  45	  años	  de	  edad.	  También	  debe	  observarse	  una	  SI	  definida	  en	  imagen	  más	  
al	  menos	  una	  característica	  de	  EspA	  de	   las	  once	   	  que	   se	  han	  definido,	  o	  bien	  que	  el	  
paciente	  sea	  HLAB27	  positivo	  más,	  al	  menos,	  dos	  de	  estas	  características.	  Para	  el	  subtipo	  
periférico,	   se	   requiere	   la	  presencia	  de	  artritis	  o	  entesitis	  o	  dactilitis	   como	  criterio	  de	  
entrada,	  más	  una	  o	  dos	  de	  las	  características	  que	  se	  definen.	  Los	  criterios	  de	  Amor	  y	  el	  
ESSG	  incluyen	  al	  espectro	  completo	  de	  la	  enfermedad,	  pero	  no	  nos	  permiten	  conocer	  
cuál	  es	   la	  sintomatología	  predominante	  del	  paciente.	  Los	  nuevos	  criterios	  de	   la	  ASAS	  
tienen	  la	  ventaja	  de	  que	  permiten	  describir	  al	  grupo	  como	  un	  conjunto	  pero,	  a	  la	  vez,	  
informan	   del	   tipo	   de	   sintomatología	   predominante	   (26).	   Los	   nuevos	   criterios	   de	  
clasificación	  tuvieron	  un	  rendimiento	  claramente	  mejor	  que	  los	  criterios	  de	  Amor	  y	  los	  
del	   ESSG,	   que	   fueron	   realizados	   en	   la	   época	   anterior	   al	   desarrollo	   de	   la	   RM.	   Incluso	  
cuando	   se	   modifican	   estos	   añadiéndole	   la	   RM,	   siguen	   presentando	   una	   mejor	  
especificidad	   los	   criterios	   de	   la	   ASAS,	   al	   compararlos	   con	   los	   criterios	   del	   ESSG	  
modificados	  por	  RM	  (sensibilidad	  85,1%,	  especificidad	  65,1%)	  y	  ligeramente	  mejor	  que	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los	  criterios	  de	  Amor	  modificados	  con	  RM	  (sensibilidad	  82,9%,	  especificidad	  77,5%).	  	  
	   Para	  los	  criterios	  de	  EspA	  axial,	  la	  SI	  sigue	  siendo	  la	  marca	  de	  la	  enfermedad,	  pero	  
contempla	  los	  hallazgos	  por	  RM	  para	  el	  diagnóstico	  de	  SI,	  no	  sólo	  la	  SI	  radiológica.	  En	  
pacientes	  sin	  imagen	  positiva,	  la	  presencia	  del	  HLAB27	  es	  una	  característica	  significativa.	  
Otra	  importante	  diferencia	  con	  los	  criterios	  antiguos	  es	  que	  la	  LI	  no	  es	  obligatoria,	  siendo	  
el	   criterio	   de	   entrada	   dolor	   lumbar	   de	  más	   de	   3	  meses	   en	   un	   paciente	   de	   45	   años,	  
mientras	   que	   el	   dolor	   lumbar	   inflamatorio	   (DLI)	   o	   LI	   se	   encuentra	   como	   una	   de	   las	  
características	   clínicas	  adicionales,	   según	   la	  nueva	  definición	  de	  ASAS	  de	  DLI	   (27).	   La	  
sensibilidad	  y	  especificidad	  de	  los	  nuevos	  criterios	  son:	  para	  los	  criterios	  de	  EspA	  axial	  
82,9%	  y	  84,4%,	  respectivamente,	  y	  para	  los	  criterios	  de	  EspA	  periférica	  78,0%	  y	  82,2%.	  	  
	  
	  
Figura	  1.6:	  Nuevos	  criterios	  de	  clasificación	  para	  la	  Espondiloartritis	  axial	  o	  periférica	  del	  
grupo	  ASAS	  (Ankylosing	  Spondylitis	  Working	  Group).	  
	   Los	  criterios	  de	  ASAS	  se	  han	  desarrollado	  como	  criterios	  de	  clasificación,	  pero,	  si	  
se	  aplican	  en	  un	  escenario	  en	  el	  que	  la	  prevalencia	  de	  la	  enfermedad	  sea	  alta	  (consulta	  
de	  Reumatología	  atendiendo	  a	  pacientes	  con	  sospecha	  de	  EspA)	  pueden	  también	  ser	  
usados	  como	  criterios	  diagnósticos.	  En	  otros	  escenarios,	  como	  en	  Medicina	  general,	  no	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se	  dispone	  de	  datos	  suficientes	  para	  ser	  usados	  para	  el	  diagnóstico.	  	  
	   Los	  nuevos	  criterios	  fueron	  validados	  en	  un	  estudio	  de	  cohortes	  internacional	  ,	  
con	  una	  sensibilidad	  	  global	  del	  82,9%	  y	  una	  especificidad	  de	  84,4%,	  frente	  a	  los	  criterios	  
de	  Amor	  (sensibilidad	  82,9%	  y	  especificidad	  77,5%)	  y	  los	  de	  ESSG	  (sensibilidad	  85,1%	  y	  
especificidad	  65,1%),	  aunque	  debemos	  aclarar	  que	  el	  diagnóstico	  teniendo	  en	  cuanta	  
solo	  la	  rama	  de	  la	  imagen	  presentaba	  por	  sí	  sola	  una	  sensibilidad	  más	  baja	  (66,2	  %)	  y	  
una	  mayor	  especificidad	  (97,3%).	  
	   Recientemente	   Sepriano	   y	   colaboradores	   (28)	   han	   analizado	   la	   validez	   de	   los	  
nuevos	  criterios	  de	  clasificación	  de	  las	  formas	  axiales	  y	  periférica,	  	  mostrando	  	  un	  valor	  
predictivo	   positivo	   global	   (VPP)	   para	   el	   diagnóstico	   de	   EspA	   del	   93,3%.	   Cuando	  
analizaron	  este	  VPP	  según	  el	   ítem	  de	  clasificación	  usado	  se	  observó	  cómo	  descendía	  
hasta	  un	  86%	  si	  teníamos	  en	  cuenta	  solo	  la	  rama	  de	  la	  imagen	  	  y	  a	  un	  88%	  si	  se	  usaba	  la	  
rama	   clínica.	  Mientras	   que	   cuando	   se	   combinaban	   ambos	   el	   VPP	   era	  muy	   superior,	  
siendo	  del	  98%.	  
	   En	  resumen,	  los	  nuevos	  criterios	  ASAS	  permiten	  una	  clasificación	  mejor	  de	  los	  
pacientes	  con	  EspA	  axial	  y	  periférica	  que	  los	  anteriormente	  desarrollados,	  en	  especial	  
en	  fases	  iniciales	  de	  la	  enfermedad.	  También	  pueden	  ayudar	  a	  los	  reumatólogos	  en	  la	  
práctica	  clínica	  a	  diagnosticar	  la	  EspA	  axial	  en	  pacientes	  que	  presentan	  dolor	  de	  espalda	  
crónico.	  Otro	  de	  los	  potenciales	  objetivos	  de	  estos	  criterios	  es	  facilitar	  la	  realización	  de	  
ensayos	  clínicos	  y	  estudios	  de	  observación	  en	  pacientes	  con	  EspA	  axial	  prerradiográfica,	  
y	  probablemente	  permita	  ampliar	  el	  tratamiento	  con	  fármacos	  bloqueadores	  del	  factor	  
de	  necrosis	  tumoral	  (TNF)	  a	  este	  grupo	  de	  pacientes.	  	  
	  
1.2.7	  Etiopatogenia	  	  
	  
	   El	  conocimiento	  de	   la	   fisiopatología	  de	   las	  EspA	  es	  de	  gran	  relevancia	  para	  su	  
manejo	  clínico	  y	  terapéutico.	  La	  agregación	  familiar	  se	  relaciona	  con	  la	  genética	  más	  que	  
con	  factores	  ambientales,	  como	  demuestran	  estudios	  en	  gemelos	  en	  los	  que	  se	  observó	  
que	   el	   porcentaje	   de	   concordancia	   era	   mucho	   mayor	   en	   monocigóticos	   que	   en	  
dicigóticos,	   estimándose	   que	   el	   factor	   genético	   contribuye	   en	   un	   80-­‐90%	   en	   la	  
susceptibilidad	  para	   la	  EA.	  El	   factor	  genético	  más	   importante	  es	  el	  HLA-­‐B27	  (29),	  una	  
molécula	  del	  complejo	  mayor	  de	  histocompatibilidad	  clase	  I,	  presente	  en	  el	  80-­‐90%	  de	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los	  pacientes	  con	  EA.	  Se	  han	  encontrado	  alelos	  que	  se	  piensa	  que	  son	  protectores,	  como	  
el	  HLA-­‐B2706	  y	  HLAB-­‐2709.	  Sin	  embargo,	  solo	  una	  pequeña	  proporción	  de	  personas	  en	  
la	  población	  general	  que	  poseen	  HLA-­‐B27	  desarrollan	  EA	  (2-­‐3%),	  y	  el	  HLA-­‐B27	  explica	  
solo	   el	   20-­‐40%	   de	   la	   susceptibilidad	   a	   EA,	   lo	   que	   sugiere	   que	   existen	   otros	   genes	  
adicionales	  que	  contribuyen	  al	  desarrollo	  de	  la	  enfermedad.	  Estudios	  de	  asociación	  de	  
genoma	  completo	  (GWAS)	  han	  permitido	  identificar	  varios	  de	  estos	  genes	  adicionales	  
(30),	  entre	  ellos	  algunos	  en	  los	  que	  se	  ha	  observado	  una	  asociación	  definitiva,	  como	  los	  
genes	   para	   la	   aminopeptidasa	   1	   del	   retículo	   endoplásmico	   (ERAP)(31)	   (32),	   para	   el	  
receptor	  de	  la	  interleucina	  (IL)	  23	  (IL23R)	  y	  el	  gen	  desierto	  en	  cromosoma	  2p15	  y	  21q22,	  
y	  otros	  en	  los	  que	  se	  cree	  que	  presentan	  una	  potencial	  asociación	  como	  los	  genes	  para	  
el	   receptor	  1	  del	   TNF	   (TNFSF1A),	   la	  molécula	  de	   señalización	  del	   receptor	  1	  del	   TNF	  
asociado	   a	   proteínas	   de	   dominio	   de	   muerte	   (TRADD),	   la	   citoquina	   TNFSF15	   de	   la	  
superfamilia	  del	  TNF,	  la	  IL	  1alfa	  (1IL1A),	  el	  receptor	  2	  de	  la	  IL1	  (IL1R2),	  el	  receptor	  2	  del	  
gen	  de	   la	  toxina	  del	  ántrax	   (ANTXR2)(33)	  y	  el	  dominio	  de	   la	  proteína	  9	  de	   la	  caspasa	  
(CARD9).	  Otros	  subtipos	  de	  EspA	  también	  presentan	  esta	  fuerte	  predisposición	  genética.	  
La	  ausencia	  de	  agregación	  familiar	  de	  distintas	  características	  fenotípicas	  de	  los	  subtipos	  
de	  EspA	  sugiere	  un	  factor	  genético	  dominante	  compartido	  en	  todas	  las	  formas	  de	  EspA,	  
con	   contribución	   adicional	   de	   factores	   adicionales	   genéticos	   y	   ambientales	   que	  
favorecen	  la	  diversidad	  fenotípica.	  	  
	   En	  los	  últimos	  años	  se	  han	  descrito	  tres	  hitos	  importantes	  en	  la	  patogenia	  de	  la	  
EspA:	  
	  
1.   El	   microbioma	   y	   la	   disbiosis	   intestinal:	   Ciccia	   (34)	   (35)	   	   y	   colaboradores	   ha	  
demostrado	   en	   un	   estudio	   muy	   reciente,	   	   que	   la	   disbiosis	   intestinal	   es	   muy	  
frecuente	   	   en	   los	   pacientes	   con	   EspA	   y	   que	   en	   éstos	   las	   células	   del	   sistema	  
inmune	  innato,	  que	  son	  las	  encargadas	  de	  controlar	   la	  homeostasis	   intestinal,	  
tienen	  una	  activación	  diferente.	  Este	  tipo	  de	  células	  tiene	  como	  función	  inducir	  
la	  apoptosis	  y	  la	  detección	  de	  células	  T	  especificas	  contra	  bacterias	  comensales	  
y	  es	  por	  ello	  que	  probablemente	  existe	  un	  nexo	  causa-­‐efecto	  entre	  esta	  disbiosis	  
y	  la	  desregulación	  inmune,	  ya	  que	  el	  microbioma	  ileal	  de	  pacientes	  con	  EA	  difiere	  
significativamente	  de	  la	  población	  sana,	  y	  se	  caracteriza	  por	  un	  aumento	  de	  5	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familias	   bacterianas:	   Lachnospiraceae,	   Veillonellaceae,	   Prevotellaceae,	  
Porphyromonadaceae	  y	  Bacteroidacea.	  
	  
2.   Eje	  inflamatorio	  IL23/IL17	  y	  la	  interrelación	  entre	  el	  intestino	  y	  las	  articulaciones:	  
Entre	  las	  evidencias	  más	  claras	  de	  la	  relación	  intestino-­‐articulaciones	  destacan	  
las	   aportadas	   por	   los	   modelos	   animales	   y	   entre	   ellos,	   sobre	   todo,	   la	   rata	  
transgénica	   (HLA-­‐B27/human	   b2-­‐microglobulina)	   de	   Joel	   Taurog	   (36)	   ,	   que	  
desarrolla	  espontáneamente	  una	  enfermedad	  similar	  a	  EspA,	  y	  afecta	  al	  tracto	  
gastrointestinal,	  las	  articulaciones	  periféricas	  y	  axiales,	  el	  aparato	  genitourinario	  
masculino,	  la	  piel,	  las	  uñas	  y	  el	  corazón.	  La	  mayor	  afectación	  está	  en	  el	  intestino,	  
lo	  que	  indica	  que	  es	  allí	  donde	  se	  inicia	  y	  perpetúa	  el	  proceso.	  Posteriormente	  se	  
demostró	  que	  tal	  expresión	  se	  inhibe	  en	  situaciones	  de	  asepsia,	  lo	  que	  sugiere	  
un	  papel	  patogénico	  a	  los	  microorganismos	  del	  medio	  ambiente	  o	  intestinales.	  
Posteriormente	   en	   pacientes	   con	   EA	   Se	   ha	   puesto	   de	   manifiesto	   que	   los	  
pacientes	   	   expresan	   	   un	   tipo	   de	   	   células	  muy	   relevantes	   denominada	   células	  
linfoides	   innatas	   tipo	   3	   (ILC3)	   que	   residen	   en	   la	   mucosa	   intestinal	   y	   que	  
responden	  al	  estímulo	  de	  IL-­‐23	  segregando	  IL-­‐17	  e	  IL-­‐22,	  teniendo	  por	  tanto	  una	  
actividad	  pro-­‐inflamatoria	  y	  mediando	   la	   inmunidad	  a	   infecciones	  bacterianas	  
extracelulaes	  por	  apoptosis	  (Véase	  figura	  1.7).	  Ciccia	  y	  colaboradores	  	  (37)	  (34)	  
encontraron	   este	   tipo	   de	   células	   tanto	   en	   sangre	   periférica	   como	   en	   líquido	  
sinovial	  y	  en	  medula	  ósea	  edematosa	  de	  pacientes	  con	  EA,	  lo	  que	  sugiere	  que	  
existe	  un	  eje	  migratorio	  de	  estas	  células	  entre	  el	  intestino	  y	  las	  articulaciones	  en	  
las	  cuales	  	  la	  inflamación	  se	  induciría	  por	  la	  secreción	  de	  IL-­‐17	  e	  IL-­‐22.	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Figura  1.7:  microbioma  y  disbiosis  intestinal  en  EspA.  
	  
3.   	  Microbioma,	  disbiosis	  y	  HLA-­‐B27:	  según	  algunas	  observaciones	  clínicas	  se	  piensa	  
que	   la	   presencia	   de	   HLA	   B27	   influye	   en	   la	   composición	   de	   la	   microbiota	  
induciendo	   disbiosis	   (figura	   1.6).	   Costello	   (38)	   y	   colaboradores	   estudiaron	   el	  
microbioma	   intestinal	   de	   individuos	   sanos	   con	   presencia	   o	   no	   de	   HLA	   B27	   y	  
observaron	   que	   los	   individuos	   sanos	   portadores	   de	   HLA	   B27	   tenían	   una	  
disminución	   de	   Veillonellaceae	   y	   de	   Clostridiales	   y	   un	   aumento	   de	  
Bacterioidaceae	  y	  Ruminococcaceae	  	  reproduciendo	  éste	  el	  perfil	  bacteriano	  de	  
los	  pacientes	   con	  EA,	  por	   tanto	   los	   resultados	   sugieren	  que	  el	  HLA	  B27	   tiene	  
efecto	   sobre	   el	   microbioma	   induciendo	   esta	   disbiosis	   y	   por	   tanto,	   éstas	  
precederían	  a	  la	  enfermedad.	  	  
	  
	   Dos	   nuevas	   hipótesis	   defienden	   que	   las	   EspA	   son	   más	   una	   enfermedad	  
autoinflamatoria	   que	   autoinmune,	   dado	   que	   el	   HLA-­‐B27	   tiene	   un	   papel	   en	   el	  
desencadenamiento	  de	  una	  respuesta	  inmune	  más	  que	  como	  presentador	  de	  antígenos	  
y	   la	   inflamación	   se	   produciría	   en	   zonas	   de	   estrés	   bacteriano	   o	   mecánico.	   En	   este	  
escenario,	  dos	  citoquinas	  son	  las	  más	  importantes	  para	  la	  propagación	  y	  perpetuación	  
de	  la	  inflamación	  en	  las	  EspA:	  el	  TNF-­‐alfa	  y	  la	  IL	  23.	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   Otra	  consideración	  importante	  sobre	  la	  etiopatogenia	  de	  las	  EspA	  es	  que	  el	  daño	  
estructural	   es	   el	   resultado	   de	   dos	   procesos	   interrelacionados,	   remodelación	   ósea	  
prominente	  que	  conduce	  a	  una	  proliferación	  ósea	  y	  anquilosis.	  En	  este	  sentido,	  también	  
existen	  varias	  teorías	  que	  intentan	  explicar	  estos	  fenómenos,	  en	  las	  que	  se	  supone	  que	  
vías	   moleculares	   y	   celulares	   de	   destrucción	   de	   cartílago	   y	   hueso	   se	   encontrarían	  
activadas	  en	  los	  sitios	  de	  inflamación,	  en	  los	  que	  estarían	  implicados	  el	  TNF,	  así	  como	  
vías	  de	  formación	  endocondral	  como	  la	  vía	  Wnt	  y	  las	  células	  estromales	  y	  las	  proteínas	  
morfogénicas	   de	   la	   matriz	   ósea.	   Se	   presupone	   un	   desacoplamiento	   entre	   ambos	  
procesos,	  de	  modo	  que	  el	  mismo	  desencadenante	  que	  pone	  en	  marcha	  el	  fenómeno	  
inflamatorio	  y	  la	  destrucción	  ósea	  induce	  vías	  de	  formación	  ósea.	  	  
	  
1.2.8	  Diagnóstico	  	  
	  
	   Hasta	  hace	  poco,	  el	  diagnóstico	  precoz	  de	   la	  EA	   tenía	  un	  valor	   relativo,	  como	  
consecuencia	  de	  la	  falta	  de	  medidas	  terapéuticas	  específicas.	  Afortunadamente,	  en	  la	  
última	   década,	   se	   han	   producido	   importantes	   cambios	   en	   este	   sentido,	   con	   el	  
advenimiento	  de	   las	  terapias	  biológicas,	  que	  han	  revolucionado	  el	  tratamiento	  de	   las	  
EspA,	  así	  como	  el	  papel	  preponderante	  que	  han	  adquirido	  las	  técnicas	  de	  imagen	  en	  el	  
diagnóstico	   de	   estos	   procesos	   y,	   en	   los	   últimos	   años,	   concretamente	   la	   RM	   y	   los	  
ultrasonidos.	  El	  diagnóstico	  definitivo	  de	  la	  EA	  (una	  vez	  establecida)	  es	  relativamente	  
sencillo.	  Lo	  difícil	  es	  establecer	  un	  diagnóstico	  en	  las	  fases	  iniciales	  de	  la	  enfermedad	  
(EspA).	  Sin	  embargo,	  el	  objetivo	  clínico-­‐terapéutico	  es	  precisamente	  llegar	  a	  establecer	  
el	   diagnóstico	   precoz,	   para	   poder	   instaurar	   cuanto	   antes	   un	   tratamiento	   eficaz	   que	  
permita	  evitar	  el	  desarrollo	  de	  limitación	  funcional	  o	  daño	  estructural	  	  
	   De	   hecho,	   se	   sabe	   que	   en	   España	   el	   retraso	  medio	   entre	   la	   aparición	   de	   los	  
primeros	  síntomas	  y	  el	  diagnóstico	  de	  la	  EA	  es	  superior	  a	  los	  6	  años	  (39).	  Esto	  puede	  ser	  
debido,	  en	  parte,	  a	  que	  los	  criterios	  de	  clasificación	  requieren	  la	  presencia	  de	  signos	  que	  
aparecen	  de	  forma	  tardía,	  como	  es	  el	  daño	  observado	  en	  radiología	  simple.	  Por	  este	  
motivo,	  recientemente	  se	  han	  propuesto	  nuevos	  criterios	  diagnósticos	  para	   las	  EspA,	  
que	  permiten	   identificar	  de	   forma	  precoz	  a	  estos	  pacientes.	  Otra	  de	   las	   razones	  que	  
podrían	  explicar	  el	  retraso	  del	  diagnóstico	  es	  que	  los	  médicos	  de	  Atención	  Primaria	  no	  
	  
Capítulo	  1:	  Introducción	  
	  
	   27	  
conocen	   bien	   los	   síntomas	   de	   la	   enfermedad	   en	   sus	   estadios	   iniciales,	   en	   lo	   que	   se	  
denomina	  también	  fase	  pre-­‐radiológica	  de	  la	  enfermedad.	  Y	  es	  un	  hecho	  probado	  que	  
la	   identificación	   temprana	   de	   los	   síntomas	   iniciales	   y	   la	   derivación	   al	   reumatólogo	  
contribuyen	  a	  un	  diagnóstico	  precoz	  de	  las	  EspA.	  	  
	  
1.2.8.1	  Sospecha	  clínica	  	  
	  
	   La	   sospecha	   diagnóstica	   de	   las	   EspA	   se	   basa	   fundamentalmente	   en	   las	  
manifestaciones	  clínicas.	  Los	  hallazgos	  clínicos	  son	  de	  considerable	  interés,	  ya	  que	  son	  
accesibles	  a	  todos	  los	  clínicos.	  	  
	  
A)   Dolor	  lumbar	  	  
	   El	   dolor	   lumbar	   crónico	   es	   considerado	   el	   síntoma	   de	   presentación	   más	  
frecuente	  de	  las	  EpsA,	  condicionado	  por	  la	  afectación	  inflamatoria	  de	  las	  articulaciones	  
sacroilíacas	  y	  del	  raquis,	  que	  se	  caracteriza	  por	  dolor	  en	  las	  nalgas	  (fijo	  o	  alternante),	  
que	  se	  irradia	  por	  la	  cara	  posterior	  del	  muslo	  hasta	  la	  rodilla,	  de	  carácter	  inflamatorio	  
(preferentemente	  	  nocturno	  y	  con	  muy	  buena	  respuesta	  a	  AINE)	  con	  dolor,	  igualmente	  
de	  carácter	  inflamatorio,	  en	  la	  región	  lumbar,	  dorsal	  o	  cervical,	  de	  manera	  aislada	  o	  en	  
diferentes	  combinaciones.	  Las	  características	  del	  dolor	  de	  los	  pacientes	  con	  EspA	  suelen	  
responder	  a	  los	  factores	  diferenciales	  del	  dolor	  axial	  inflamatorio	  propuestos	  por	  Calin	  
en	  1977:	  inicio	  antes	  de	  los	  40	  años,	  comienzo	  insidioso,	  persistencia	  durante	  más	  de	  3	  
meses,	  asociado	  a	  rigidez	  matinal	  y	  mejoría	  con	  ejercicio	  (40)	  (41).	  	  La	  presencia	  de	  4	  de	  
estos	  criterios	  permite	  realizar	  el	  diagnóstico	  de	  LI	  con	  una	  sensibilidad	  del	  38%	  y	  una	  
especificidad	  del	  100%.	  El	  grupo	  ASAS	  ha	  desarrollado	  y	  validado	  unos	  nuevos	  criterios	  
de	  DLI	  que	  discriminan	  mejor	  que	  los	  propuestos	  por	  Calin,	  los	  cuales	  derivaban	  de	  la	  
discriminación	  entre	  pacientes	  con	  EA	  frente	  a	  pacientes	  sin	  EA,	  mientras	  que	  los	  nuevos	  
criterios	  de	  la	  ASAS	  discriminaron	  entre	  pacientes	  con	  DLI	  y	  sin	  DLI,	  en	  un	  ejercicio	  con	  
pacientes	   reales	   realizado	   por	   expertos	   y	   posteriormente	   validados	   en	   un	   amplio	  
estudio	  prospectivo.	  Se	  considera	  que	  el	  paciente	  los	  cumple	  si	  están	  presentes	  4	  de	  5	  
de	   los	   siguientes	   criterios:	   edad	   inferior	   a	   40	   años,	   inicio	   insidioso,	   mejoría	   con	   el	  
ejercicio,	   no	   mejoría	   con	   el	   reposo	   y	   dolor	   nocturno	   que	   mejora	   al	   levantarse.	   La	  
sensibilidad	  de	  estos	  criterios	  fue	  del	  79,6%	  y	  la	  especificidad	  72,4%.	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B)   Otros	  hallazgos	  clínicos	  articulares	  	  
	   La	   afectación	   articular	   periférica	   se	   caracteriza	   por	   la	   inflamación	   (sinovitis	   o	  
artritis)	  oligoarticular	  asimétrica,	  predominantemente	  en	  miembros	  inferiores	  (rodilla,	  
tobillo,	   metatarsofalángicas,	   etc.)	   Otra	   característica	   de	   las	   EspA	   es	   el	   síndrome	  
entesopático,	  el	  más	  específico	  de	  las	  EspA,	  que	  se	  conforma	  por	  el	  dolor	  e	  inflamación	  
en	  las	  entesis	  (puntos	  anatómicos	  de	  inserción	  ósea	  de	  tendones,	  fascias	  y	  ligamentos)	  
(42)	   (43)	   en	   cualquiera	   de	   sus	   múltiples	   localizaciones	   (predominantemente	   en	  
esqueleto	   axial	   y	   extremidades	   inferiores)	   	   (Véase	   Figura	   1.8).	   Esta	   entesitis	   que	   es	  
considerada	   como	   una	   lesión	   patognomónica	   de	   las	   EspA,	   muestra	   una	   tendencia	  
posterior	  a	  producir	  fibrosis,	  osificación,	  y	  formación	  de	  hueso	  nuevo	  (44)	  provocando	  
el	   	   desarrollo	   de	   osificaciones	   (Véase	   Figura	   1.9)	   que	   se	  manifiesta	   por	   la	   presencia	  
radiográfica	   de	   un	   daño	   estructural	   	   con	   	   la	   aparición	   de	   sacroileítis	   y	   formación	   de	  
sindesmofitos	  en	  cuerpos	  vertebrales,	  que	  en	  última	  instancia	  pueden	  formar	  puentes	  
(anquilosis)	   con	   la	  consecuente	   reducción	  de	   la	  movilidad	  espinal	  del	  paciente	  y	  una	  
peor	  función	  física	  (45).	  También	  es	  característica	  la	  presencia	  de	  dactilitis	  o	  inflamación	  




Figura  1.8:  imagen  de  entesitis  aquilea  derecha  y  dibujo  que  representa  cada  una  de  las  
estructuras  que  forman  parte  de  la  entesis.  
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Figura   1.9:   Imágenes   histológicas   del   complejo   entesítico-­sinovial   demostrando   la  
invasión   de   la   membrana   sinovial   de   la   entésis.   Tomado   de   M.   Benjamin   and   D.  
McGonagle:  The  Journal  of  Rheumatology  Supplement  August  2009,  83  12-­13.  
	  
	  
C)   Manifestaciones	   extraarticulares:	  Acontecen	   con	   diferente	   frecuencia	   en	   los	  
pacientes	  con	  EspA.	  	  
D)   Afectación	  ocular.	  Uveítis	  anterior	  aguda	  o	  iridociclitis	  que	  aparece	  en	  uno	  de	  
cada	  cuatro	  pacientes;	  es	  recidivante,	  unilateral,	  autolimitada	  y	  generalmente	  
cura	  sin	  secuelas.	  	  
E)   Manifestaciones	  mucocutáneas.	  Lesiones	  en	  la	  piel	  o	  las	  mucosas	  que	  pueden	  
presentarse	   en	   diversos	   grados	   y	   frecuencias;	   en	   ocasiones	   son	   el	   síntoma	  
dominante,	   hasta	   una	   manifestación	   menor	   que	   puede	   pasar	   desapercibida,	  
pero	  que	  es	  importante	  buscar	  entre	  los	  pacientes	  con	  EspA,	  con	  cualquiera	  de	  
ellas,	   y	   se	   pueden	   desarrollar	   mucho	   tiempo	   antes	   de	   la	   aparición	   de	   los	  
síntomas	  más	  típicos	  de	  la	  enfermedad.	  La	  más	  conocida	  es	  la	  psoriasis	  cutánea.	  
Otras	   lesiones	   son	   el	   eritema	   nodoso	   o	   el	   pioderma	   gangrenoso.	   Muy	  
característica	  de	   la	  ARe,	   pero	  no	  exclusiva,	   es	   la	   presencia	  de	  queratodermia	  
blenorrágica	  o	  pustulosis	  palmoplantar.	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F)   Gastrointestinales.	  Inflamación	  intestinal	  que	  puede	  ser	  aguda	  o	  crónica.	  	  
G)   Otras	  manifestaciones	  asociadas.	  Menos	  frecuentes	  son	  la	  afectación	  cardiaca	  
(trastornos	  de	  la	  conducción,	  insuficiencia	  aórtica	  y	  aortitis),	  pulmonar	  (fibrosis	  
apical,	   afectación	   ventilatoria	   por	   restricción	   de	   la	   caja	   torácica)	   y	   renal	  
(nefropatía	  IgA,	  amiloidosis).	  	  
	  
1.2.8.2	  	  Laboratorio	  	  
	  
	   En	  general,	  la	  inflamación	  en	  las	  EspA	  tiene	  poca	  manifestación	  en	  los	  hallazgos	  
de	   laboratorio,	   y	   no	   hay	   ningún	   marcador	   biológico	   de	   inflamación	   específico	   que	  
permita	   establecer	   un	   diagnóstico.	   La	   sensibilidad	   estimada	   de	   la	   velocidad	   de	  
sedimentación	  globular	  (VSG)	  y	  la	  proteína	  C	  reactiva	  (PCR)	  es	  baja	  (38-­‐45%)	  sobre	  todo	  
en	  pacientes	  con	  EspA	  de	  larga	  evolución	  y	  en	  formas	  no	  asociadas	  a	  otras	  entidades	  
como	   la	   Psoriasis	   y	   la	   Enfermedad	   inflamatoria	   intestinal.	   Por	   el	   contrario,	   la	  
determinación	   del	   HLAB27	   es	   extremadamente	   relevante	   para	   el	   diagnóstico	   en	  
pacientes	  con	  sospecha	  clínica	  de	  EspA,	  pero	  su	  valor	  diagnóstico	  de	  forma	  aislada	  es	  
escaso	  en	  pacientes	   con	   lumbalgia	   crónica,	  porque	  está	  presente	  en	  un	  5-­‐10%	  de	   la	  
población	  general,	  por	  lo	  que	  la	  probabilidad	  pre-­‐test	  en	  estos	  casos	  es	  baja.	  	  
	  
1.2.8.3	  Imagen	  	  
	  
	   La	  SI	  es	  la	  marca	  de	  las	  EspA	  y	  está	  incluida	  en	  todos	  los	  criterios	  de	  clasificación	  
de	   EspA.	   Sin	   embargo,	   aunque	   el	   50-­‐70%	   de	   los	   pacientes	   desarrollarán	   EA,	   la	   SI	  
radiográfica	  tarda	  en	  observarse	  entre	  5	  y	  10	  años,	  y	  en	  el	  15-­‐25%,	  aún	  más	  (46).	  Las	  
técnicas	  clásicamente	  usadas	  han	  sido	  la	  radiología	  convencional	  (RX)	  y	  la	  tomografía	  
convencional	   (TAC),	   las	  cuales	  permiten	  visualizar	  cambios	  crónicos	  pero	  no	  cambios	  
iniciales	  inflamatorios,	  y	  la	  gammagrafía	  ósea,	  que	  actualmente	  está	  en	  desuso	  por	  su	  
baja	   sensibilidad	   y	   especificidad.	   En	   este	   sentido,	   la	   introducción	   de	   la	   RM	   para	   el	  
diagnóstico	   de	   las	   EspA	   ha	   supuesto	   un	   gran	   avance,	   ya	   que	   es	   capaz	   de	   detectar	  
evidencias	   precoces	   de	   inflamación,	   así	   como	   daño	   estructural	   en	   articulaciones	  
sacroilíacas	  y	  en	  la	  columna.	  Asimismo,	  la	  ecografía	  ha	  emergido	  para	  la	  valoración	  de	  
las	  entesis	  en	  las	  EspA.	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Radiología	  convencional	  	  
	  
	   Sigue	  siendo	  considerada	  la	  piedra	  angular	  del	  diagnóstico	  y	  la	  clasificación	  de	  
las	  EspA,	  aunque	  por	  la	  propia	  definición	  de	  estas	  enfermedades	  no	  es	  de	  esperar	  que	  
aparezcan	  datos	  radiográficos	  hasta	  pasado	  un	  tiempo	  a	  pesar	  de	  que,	  generalmente,	  
en	   estos	   momentos	   ya	   podemos	   hablar	   de	   EA.	   Por	   tanto,	   haremos	   la	   descripción	  
detallada	  más	  adelante.	  	  
	  
TAC	  	  
	   Además	  de	  la	  RX,	  otra	  técnica	  de	  imagen	  usada	  es	  la	  	  tomografía	  computarizada	  
(TAC),	  que	  detecta	  lesiones	  estructurales	  de	  forma	  más	  clara,	  dado	  que	  presenta	  mejor	  
definición	   ósea	   y	   tiene	   menor	   variabilidad	   inter-­‐	   e	   intra-­‐observador	   que	   la	   RX.	   Sin	  
embargo,	  utiliza	  una	  mayor	  radiación,	  aspecto	  importante	  teniendo	  en	  cuenta	  que	  se	  
trata	   de	   pacientes	   jóvenes,	   más	   sensibles	   a	   las	   radiaciones	   ionizantes.	   Detecta	  
erosiones,	  esclerosis	  y	  anquilosis	  de	  modo	  que	  se	  usan	  grados	  superponibles	  a	  los	  de	  
radiografía.	  	  
	   Tanto	   la	   RX	   como	   el	   TAC	   tienen	   baja	   sensibilidad	  en	   estadios	   precoces	   de	   la	  
enfermedad,	   ya	   que	   únicamente	   detectan	   lesiones	   estructurales	   consecuencia	   de	   la	  
inflamación	  continua	  o	  fluctuante	  y	  estos	  daños	  requieren	  años	  de	  inflamación,	  y	  por	  
tanto	  de	   síntomas,	   antes	   de	   ser	   visibles	   radiológicamente.	  Desde	   la	   aparición	  de	   los	  
primeros	   síntomas	   pueden	   pasar	   entre	   6-­‐9	   años	   hasta	   que	   se	   detectan	   cambios	  
estructurales	   radiográficos;	   además	   sólo	   entre	   un	   25-­‐35%	   de	   los	   pacientes	   presenta	  
sacroileitis	   tras	   10	   años	   desde	   el	   inicio	   de	   la	   enfermedad	   (47),	   lo	   cual	   conlleva	   	   un	  
importante	  retraso	  diagnóstico.	   	  Usando	  los	  criterios	  clásicos	  se	  calcula	  que	  existe	  un	  
retraso	  en	  el	  diagnóstico	  de	  4	  a	  9	  años.	  
	   Así,	   se	  hace	  necesario	  el	  uso	  de	  otras	   técnicas	  para	  establecer	  un	  diagnóstico	  
precoz	  en	  fases	   iniciales	  de	   la	  enfermedad,	  ya	  que	  este	  aspecto	  es	  el	  principal	   factor	  
pronostico	  en	  la	  progresión	  de	  la	  enfermedad	  y	  en	  la	  respuesta	  al	  tratamiento.	  	  
	   Actualmente,	  se	  considera	  que	  la	  Resonancia	  Magnética	  (RM)	  es	   la	  técnica	  de	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Resonancia	  magnética	  	  
	  
	   Hay	   evidencia	   de	   la	   utilidad	   de	   la	   RM	   para	   detectar	   inflamación	   de	   tejidos	  
blandos,	  en	  la	  médula	  ósea	  de	  la	  columna	  vertebral	  y	  en	  sacroilíacas,	  de	  forma	  precisa	  
y	  precoz	  (48).	  La	  mayoría	  de	  las	  anomalías	  pueden	  detectarse	  con	  una	  combinación	  de	  
secuencias	  T1	  para	  medir	  daño	  estructural	  crónico	  y	  STIR	  (Short	  Tau	  Inversion	  Recovery)	  
y	   T1	   tras	   la	   administración	   de	   contraste	   intravenoso	   de	   gadolinio,	   efectivas	   para	  
detectar	   evidencias	   de	   inflamación	   aguda,	   aunque	   actualmente	   está	   en	   desuso	   la	  
utilización	  de	   contraste,	   dado	  que	   aumenta	   el	   tiempo	   y	   el	   coste	   de	   la	   exploración	   y	  
aporta	   pocas	   ventajas	   sobre	   la	   secuencia	   STIR.	   La	   secuencia	   T1	   es	   de	   utilidad	   para	  
detectar	   lesiones	   crónicas	   tales	   como	   erosiones,	   esclerosis	   y	   proliferación	   ósea,	  
acumulación	   de	   grasa	   en	   la	  médula	   ósea	   e	   irregularidades	   de	   la	   superficie	   articular	  
traducidas	   como	   imágenes	   de	   alta	   intensidad	   en	   T1	   y	   alta	   en	   STIR,	  mientras	   que	   la	  
secuencia	  STIR	  es	  eficaz	  para	  detectar	  lesiones	  agudas.	  	  
	  
De	  forma	  general	  debemos	  saber	  que:	  	  
	  
-­‐   Los	  cambios	  inflamatorios	  activos	  se	  visualizan	  mejor	  con	  la	  secuencia	  STIR,	  T2	  con	  
saturación	  grasa	  y	  T1	  ponderadas	  con	  saturación	  grasa	  y	  contraste	  con	  gadolinio	  (	  
T1-­‐Gd-­‐SG)	  aunque	  esta	  última	  es	  más	  costosa	  y	  añade	  pocas	  ventajas	  sobre	  el	  uso	  
de	  STIR	  (49)	  
-­‐   Los	  cambios	  crónicos	  como	  la	  degeneración	  grasa	  o	  las	  erosiones	  se	  ven	  mejor	  en	  
secuencias	  T1.	  	  
-­‐   Las	  zonas	  más	  estudiadas	  son	  las	  articulaciones	  sacroiliacas	  y	  de	  columna	  vertebral	  
-­‐   En	   sacroilíacas:	   se	  usan	   cortes	   semicoronales	   a	   lo	   largo	  del	   eje	  mayor	  del	   hueso	  
sacro,	  en	  secuencia	  T1,	  T2	  y	  	  STIR.	  (50)	  
	  
	   Se	  han	  definido	  criterios	  de	  RM	  positiva	  tanto	  para	  hallazgos	  agudos	  como	  para	  	  
cambios	   crónicos.	   La	   RM	   es	   sensible	   para	   detectar	   edema	   de	  médula	   ósea	   (EMO)	   y	  
erosiones	  no	  visibles	  en	  la	  RX.	  El	  EMO	  se	  manifiesta	  como	  imágenes	  hipointensas	  en	  T1	  
e	  hiperintensas	  en	  STIR,	  reflejo	  de	  la	  presencia	  de	  infiltrado	  inflamatorio	  articular	  tanto	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en	  sacroilíacas	  como	  en	  la	  columna	  (51).	  	  El	  grupo	  ASAS	  ha	  incluido	  la	  RM	  de	  sacroilíacas	  
como	  uno	  de	   los	  brazos	  de	  entrada	  en	   los	  nuevos	  criterios	  de	  clasificación,	  y	   se	  han	  
definido	   los	   hallazgos	   en	   sacroilíacas	   indicativos	   de	   EspA	   (RM	   positiva),	   según	   los	  
criterios	  de	  clasificación	  de	  la	  EspA	  axial,	  los	  cuales	  fueron	  explicadas	  previamente	  (52).	  
Así,	  en	  las	  articulaciones	  sacroilíacas	  podemos	  observar	  capsulitis,	  sinovitis,	  entesitis	  y	  
osteítis.	   Se	   observan	   como	   lesiones	   inflamatorias	   en	   STIR	   (hiperintensidad).	   Se	  
considera	   RM	   positiva	   cuando	   se	   detectan	   lesiones	   inflamatorias	   claras	   de	   EMO	   u	  
osteítis	  de	  localización	  típica	  (médula	  ósea	  subcondral	  o	  periarticular),	  al	  menos	  en	  dos	  
cortes	  consecutivos	  o	  más	  de	  una	  lesión	  en	  el	  mismo	  corte.	  (Véase	  figura	  1.10)	  
	  
Figura  1.10:  muestra  un  corte  de  articulaciones  sacroiliacas  con  RM  STIR,  en  la  que  
las  flechas  rojas  señalan    la  presencia  de  varias  lesiones  activas  en  un  único  corte    
(edema  oseo  subcondral)  
	  
	   La	  RM	  como	  herramienta	  diagnóstica	  tiene	  una	  buena	  especificidad	  (88-­‐95%),	  
pero	  una	  sensibilidad	  limitada	  para	  la	  detección	  de	  inflamación	  de	  bajo	  grado	  (32-­‐50%).	  
Además,	   la	   RM	   tiene	   también	   un	   papel	   en	   la	   monitorización	   de	   la	   enfermedad,	  
fundamentalmente	   para	   valorar	   la	   respuesta	   al	   tratamiento	   biológico,	   habiéndose	  
demostrado	  suficientemente	  su	  utilidad.	  	   	  
	   Recientemente	   Lambert	   (53)	   considera	   que	   esta	   definición	   es	   sólida	   para	   la	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clasificación	   de	   pacientes	   con	   EspA,	   que	   debemos	   evaluar	   las	   lesiones	   usando	  
simultáneamente	  las	  secuencia	  T1	  y	  STIR	  	  y	  que	  la	  evaluación	  de	  daños	  crónicos	  como	  
la	   presencia	   de	   erosiones	   puede	   aumentar	   la	   confianza	   para	   el	   diagnóstico	   de	   la	  
enfermedad,	   pero	   no	   hay	   datos	   concluyentes	   para	   añadir	   este	   tipo	   de	   lesiones	   a	   la	  
definición	  y	  propone	  que	  las	  busquemos	  sólo	  si	  existen	  lesiones	  inflamatorias	  dudosas.	  	  	  
	   La	  RM	  de	  columna	  vertebral	  ha	  sido	  menos	  estudiada	  que	  la	  de	  SI	  y	  no	  forma	  
parte	   de	   ningún	   grupo	   de	   criterios	   de	   clasificación/diagnóstico	   de	   EspA,	   pero	   no	  
debemos	  olvidar	  que	  puede	  existir	  entre	  un	  10	  y	  un	  30%	  de	  pacientes	  que	  no	  tienen	  
lesiones	  activas	  en	  SI	  y	  sí	  en	  columna	  (54).	  El	  lugar	  de	  aparición	  de	  las	  lesiones	  en	  los	  
cuerpos	   vertebrales	   son	   los	   ángulos	   vertebrales	   anteriores	   (signo	   de	   Romanus),	   los	  
posteriores,	   los	   platillos	   vertebrales	   adyacentes	   al	   disco	   (signo	   de	   Andersson),	  
articulaciones	  facetarias,	  pedículos,	  articulaciones	  costovertebrales	  o	  en	   la	  entesis	  de	  
los	  ligamentos	  supraespinoso,	  interespinoso	  o	  amarillo	  (Figura	  1.11).	  Estos	  hallazgos	  no	  
son	   patognomónicos	   y	   pueden	   aparecer	   en	   otras	   patologías	   como	   en	   discoartrosis,	  
espondilodiscitis	   séptica,	   enfermedad	   de	   Paget,	   enfermedad	   de	   Scheuermann,	  
metástasis	  óseas	  o	  hiperostosis	  idiopática	  difusa.	  La	  evaluación	  de	  la	  columna	  se	  puede	  
realizar	  con	  cortes	  sagitales	  dividida	  en	  2	  segmentos:	  desde	  C1	  a	  D10	  y	  desde	  D10	  hasta	  
S2	   con	   secuencias	   T1	   y	   STIR	   suele	   ser	   suficiente,	   aunque	   la	   administración	   de	   Gd	  
aumenta	  la	  sensibilidad	  para	  detectar	  las	  lesiones	  de	  elementos	  posteriores.	  
	  
Figura  1.11:  A)  RM  sagital  de  columna  dorsal    en  T1  y  B)  RM  sagital  en  T2  
Lesiones  en   las  esquinas  de   las  vértebras  hipointensas  en  T1  e  hiperintensas  en  T2  
denominadas  lesiones  Romanus.  
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   Poder	  conocer	  si	  las	  lesiones	  iniciales	  que	  objetivamos	  en	  la	  RM	  (lesiones	  agudas	  
o	  infiltración	  grasa)	  son	  capaces	  de	  predecir	  el	  desarrollo	  de	  daño	  futuro	  (osificación)	  	  
es,	  probablemente,	  el	  punto	  de	  mayor	  trascendencia	  en	  el	  estudio	  actual	  de	  la	  	  RM	  de	  
columna.	  Varios	  estudios	  se	  han	  diseñado	  en	  este	  sentido	  (55)	  (56)	  (57)	  (58)	  	  con	  RM	  
basales	   y	   posteriores	   al	   tratamiento	   	   con	   anti	   TNF.	   Globalmente	   concluyen	   que	   la	  
aparición	  de	  nuevos	  sindesmofitos	  aparece	  más	  frecuentemente	  en	  los	  bordes	  donde	  
en	  la	  RM	  inicial	  se	  visualizaba	  inflamación,	  y	  que	  se	  desarrollan	  con	  más	  frecuencia	  en	  
los	   bordes	   donde	   se	   observa	   que	   la	   inflamación	   se	   habían	   resuelto	   y	   aparecían	   las	  
lesiones	   crónicas	   de	   infiltración	   grasas,	   siendo	   éstas	   lesiones	   buenas	   predictoras	   del	  
desarrollo	  posterior	  de	  sindesmofitos	  (58),	  aunque	  otros	  estudios	  no	  avalan	  esta	  teoría.	  
Recientemente	  (59),	  	  Sudoł-­‐Szopińska	  y	  colaboradores	  quisieron	  objetivar	  si	  la	  	  RM	  de	  
SI	  era	  útil	  para	  predecir	  la	  progresión	  radiográfica	  a	  nivel	  espinal.	  Para	  ello	  estudiaron	  a	  
110	  pacientes	  con	  EspAax	  de	  menos	  de	  5	  años	  de	  evolución,	  a	  los	  que	  realizaron	  una	  
RM	   de	   SI	   basal	   y	   a	   los	   2	   años	   de	   seguimientos	   y	   observaron	   que	   los	   pacientes	   que	  
presentaron	  progresión	  (un	  23	  %)	  presentaban	  en	  la	  RM	  basal	  nivel	  de	  SI	  en	  un	  número	  
elevado	   de	   lesiones	   de	   metaplasia	   grasa	   y	   que	   fueron	   éstos	   pacientes	   los	   que	  
presentaban	  un	  cambio	  en	  e	  l	  m-­‐SASSS	  a	  los	  2	  años	  de	  más	  de	  2	  puntos.	  
	   En	  resumen	  podríamos	  decir	  que	  no	  está	  muy	  claro	  el	  papel	  que	  juega	  la	  RM	  de	  
las	  articulaciones	  SI,	  sin	  tener	  en	  cuenta	  otros	  hallazgos	  característicos	  de	  las	  EspA,	  para	  
valorar	   el	   pronóstico	   de	   evolución	   de	   estos	   pacientes.	   Los	   estudios	   prospectivos	  
evaluados	  hasta	  la	  fecha,	  indican	  que	  la	  especificidad	  de	  las	  lesiones	  de	  RM	  axiales	  es	  
probablemente	  inferior	  a	  la	  que	  se	  asume	  y	  se	  necesita	  de	  una	  definición	  más	  precisa	  y	  




	   La	  ecografía	  tiene	  gran	  utilidad	  en	  el	  estudio	  de	  partes	  blandas	  y	  hueso	  cortical	  
y,	   en	   concreto,	   de	   las	   entesis	   que	   característicamente	   se	   ven	   afectadas	   en	   las	   EspA	  
seronegativas.	   Los	   ultrasonidos	   son	   muy	   útiles	   para	   detectar	   alteraciones	   en	   la	  
afectación	   periférica	   de	   las	   EspA:	   sinovitis,	   bursitis,	   entesitis,	   tendinitis	   y	   daño	   en	   el	  
hueso	  cortical.	  Es	  una	  técnica	  barata	  y	  que	  puede	  utilizarse	  en	  la	  cabecera	  del	  paciente.	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La	  principal	   desventaja	   que	  presenta	   es	   que	  es	   una	   técnica	  operador	  dependiente	   y	  
necesita	  un	  entrenamiento	  para	  su	  interpretación.	  Tradicionalmente	  se	  han	  utilizado	  los	  
ultrasonidos	  con	  escala	  de	  grises,	  a	  lo	  que	  más	  recientemente	  se	  ha	  ido	  añadiendo	  el	  
uso	  de	  power	  Doppler,	  que	  permite	  evaluar	  el	  flujo	  sanguíneo	  en	  el	  área	  explorada	  como	  
reflejo	  de	  la	  inflamación	  activa	  (60).	  El	  estudio	  ecográfico	  de	  las	  entesis	  permite	  detectar	  
lesiones	  agudas	  y	  precoces,	  así	  como	  lesiones	  crónicas.	  En	  el	  tendón	  puede	  manifestarse	  
una	  alteración	  de	  la	  ecogenicidad	  fibrilar	  normal,	  con	  pérdida	  de	  su	  patrón	  homogéneo,	  
borrado	   de	   los	   márgenes	   y	   engrosamiento	   irregular.	   Tiene	   capacidad	   también	   para	  
detectar	   lesiones	   intratendinosas	   y	   focos	   iniciales	   de	   calcificación.	   Además,	   pone	   de	  
manifiesto,	   con	  mayor	   sensibilidad	  e	   incluso	  más	  precozmente	  que	   la	  RM,	  erosiones	  
incipientes.	  También	  hay	  que	  destacar	  la	  superioridad	  de	  la	  ecografía	  respecto	  a	  la	  RM	  
en	  la	  detección	  precoz	  de	  cambios	  inflamatorios	  en	  las	  entesis.	  La	  ecografía	  resulta	  de	  
gran	  utilidad	  para	  articulaciones	  de	  más	  difícil	  valoración	  clínica,	  como	  los	  hombros	  y	  las	  
caderas,	  para	  detectar	  derrame	  y	  sinovitis,	  así	  como	  de	  las	  estructuras	  periarticulares	  
(tendones	  y	  bursas)	  comparable	  a	  la	  RM.	  	  
	  
	  
1.2.9	  Monitorización	  de	  la	  enfermedad	  	  
	  
	   Es	  necesario	  monitorizar	  y	  medir	  a	   los	   	  pacientes	  con	  EspA;	   	   sin	  embargo,	   las	  
medidas	  de	  desenlace	  son	  muchas	  y	  esto	  enlentece	  demasiado	  si	  se	  realizasen	  todos	  en	  
la	  práctica	  clínica	  habitual.	  	  
	   Para	   la	  evaluación	  clínica	  de	   las	  EspA	  disponemos	  de	  varias	  herramientas	  que	  
nos	  ayudan	  a	  determinar	  la	  actividad	  de	  la	  enfermedad,	  la	  progresión	  radiográfica,	   la	  
capacidad	  funcional,	  la	  calidad	  de	  vida	  de	  los	  pacientes	  y	  las	  comorbilidades	  asociadas.	  
	  
A)   Actividad	  de	  la	  enfermedad	  
	   El	  instrumento	  más	  frecuentemente	  utilizado	  tanto	  en	  práctica	  clínica	  como	  en	  
ensayos	  clínicos	  para	  determinar	   la	  actividad	   inflamatoria	  de	   la	  enfermedad	  es	  el	  
BASDAI	  (Bath	  Ankylosing	  Spondylitis	  Disease	  Activity	  Index)	  (ANEXO	  1).	  Este	  índice	  
fue	  publicado	  en	  1994	  (61)	  ,	  y	  validado	  en	  España	  en	  2003	  (62).	  Utiliza	  una	  escala	  
visual	  analógica	  numérica	  para	  dar	  respuestas	  a	  seis	  preguntas	  sobre	  determinados	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aspectos	  clínicos	   relevantes,	   como	  el	  dolor	   lumbar,	   la	   fatiga,	  el	  dolor	  articular,	   la	  
inflamación	  articular	  y	  la	  duración	  y	  severidad	  de	  la	  rigidez	  matutina.	  Se	  trata	  de	  6	  
ítems	  que	  el	  paciente	  debe	  valorar	  de	  0	  a	  10	  haciendo	  referencia	  a	  su	  situación	  con	  
respecto	  a	  la	  última	  semana	  previa	  a	  la	  inclusión	  en	  el	  estudio.	  El	  valor	  0	  significa	  
ausente	  y	  el	  10	  muy	  intenso.	  El	  resultado	  de	  la	  pregunta	  5	  y	  6	  se	  suma	  y	  se	  hace	  la	  
media,	  y	  el	  valor	  que	  se	  obtiene	  se	  suma	  a	  los	  cuatro	  anteriores	  y	  se	  vuelve	  a	  hacer	  
la	  media,	  obteniendo	  una	  puntuación	  	  entre	  0	  y	  10.	  Según	  el	  consenso	  general	  se	  
considera	  que	  	  un	  resultado	  ≥	  a	  4	  indica	  presencia	  de	  actividad	  de	  la	  enfermedad.	  
	   Recientemente	  se	  ha	  publicado	  otro	  índice	  compuesto	  de	  actividad	  que	  integra	  
parámetros	  subjetivos	  de	  valoración	  de	  actividad	  del	  enfermo	  incluidos	  en	  el	  BASDAI	  
y	  reactantes	  de	  fase	  aguda,	  el	  ASDAS	  (Ankylosing	  Spondylitis	  Disease	  Activity	  Score),	  
validado	  y	  usado	  en	  la	  actualidad	  de	  forma	  más	  regular	  en	  los	  ensayos	  clínicos	  y	  en	  
práctica	   clínica	   habitual	   (63)	   (64).	   Se	  obtiene	   a	   partir	   de	   los	   resultados	  de	   varios	  
ítems	   incluidos	  en	  el	  BASDAI	   (concretamente	  el	   ítem	  2,5	  y	  6),	   la	  EVA	  global	  y	   los	  
valores	  de	  Proteína	  C	  reactiva	  (PCR)	  o	  también	  se	  podría	  usar	  el	  valor	  de	  VSG,	  	  según	  
la	  siguiente	  fórmula:	  	  
	  
	  	  
	   El	  grupo	  ASAS	  seleccionó	  el	  ASDAS-­‐PCR	  como	  la	  primera	  opción	  para	  determinar	  
la	  actividad	  con	  este	  parámetro	  y	  el	  ASDAS-­‐VSG	  como	  alternativa.	  Se	  han	  propuesto	  
4	  estadios	  de	  actividad;	  enfermedad	  inactiva	  si	  ASDAS	  ≤	  1,3;	  actividad	  baja	  ASDAS	  
1,3-­‐2,1;	  actividad	  alta	  ASDAS	  2,1-­‐3,5	  y	  actividad	  muy	  alta	  si	  el	  ASDAS	  es	  >	  3,5.	  En	  	  la	  
Figura	  2	  podemos	  ver	  la	  actividad	  de	  la	  enfermedad	  según	  ASDAS-­‐PCR	  y	  los	  puntos	  
de	  corte	  del	  mismo	  para	  la	  valoración	  de	  la	  respuesta	  	  a	  algún	  tratamiento	  según	  el	  
resultado	   del	   ASDAS,	   considerándose	   que	   se	   obtiene	   una	   mejoría	   clínicamente	  
importante	  si	  el	  ASDAS	  mejora	  en	  ≥	  1,1,	  y	  una	  gran	  mejoría	  cuando	  el	  ASDAS	  mejora	  
≥	  2,0	  (65)	  (Véase	  figura	  1.12)	  
	   También	   podemos	   usar	   los	   datos	   analíticos	   de	   los	   reactantes	   de	   fase	   aguda	  
velocidad	  de	   sedimentación	  globular	   (VSG),	   y/o	   	   la	  proteína	  C	   reactiva	   (PCR)	  que	  
ASDAS=	  (0,121	  x	  dolor	  de	  espalda)+	  (0.058	  x	  Duración	  de	  la	  rigidez	  matutina)	  +	  
(0.110	  	  x	  dolor	  global	  del	  paciente)	  +	  (0.073	  x	  Dolor	  periférico	  y/o	  hinchazón)+	  
(0.579x	  LnPCR	  +	  1)	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están	  aumentados	  en	  procesos	  inflamatorios.	  
	  
	  
Figura  1.12:  Los  puntos  de  corte  para  analizar  la  actividad  en  función  del  resultado  del  
ASDAS	  	  
	  
B)   Capacidad	  funcional	  
	   	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  Para	  valorar	  la	  función	  física	  de	  los	  pacientes	  normalmente	  utilizamos	  el	  
índice	  BASFI	  (Bath	  Ankylosing	  Spondylitis	  Disease	  Functional	  Index).	  Se	  trata	  de	  un	  
cuestionario	  de	  10	  preguntas,	  desarrollado	  en	  1994	  (66),	  que	  utiliza	  una	  escala	  visual	  
analógica	  o	  numérica	  para	  cada	  respuesta.	  Fue	  validado	  en	  español	  	  en	  2003	  (67)
	  	  
(ANEXO	  2).	  Los	  aspectos	  que	  valora	  hacen	  referencia	  a	  	  la	  capacidad	  funcional	  y	  la	  
realización	  de	  actividades	  de	   la	  vida	  diaria.	  Cada	  pregunta	  se	  valora	  entre	  0	  y	  10,	  
siendo	   0	   la	   ausencia	   de	   dificultad	   y	   10	   la	   máxima	   dificultad	   o	   imposibilidad.	   El	  
paciente	   debe	   contestarlo	   haciendo	   referencia	   a	   la	   semana	   previa	   al	   mismo.	   El	  
resultado	  es	  la	  media	  de	  las	  10	  respuestas,	  comprendiéndose	  al	  final	  entre	  0	  y	  10	  
puntos	  y	  considerándose	  una	  peor	  capacidad	  física	  a	  partir	  de	  4	  puntos.	  	  
	  
C)   Calidad	  de	  vida	  
	   	   Se	  puede	  evaluar	  mediante	  instrumentos	  genéricos	  o	  específicos.	  Entre	  
los	  genéricos	  se	  encuentran	  el	  Short	  Form-­‐12	  (SF-­‐12),	  que	  es	  la	  versión	  corta	  del	  SF-­‐
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36,	   y	   el	   European	  Quality	   of	   Life	   (EuroQol).	   Entre	   los	   específicos	   se	   encuentra	   el	  
Health	   Assessment	   Questionnaire	   Ankylosing	   Spondylitis	   (HAQ-­‐AS)	   y	   la	   versión	  
española	  el	  HAQ	  en	  Espondilitis	  Anquilosante	  en	  pacientes	  españoles	  (HAQEA)	  (39)	  
(68).	   	   De	   todos	   ellos	   el	   más	   usado	   es	   el	   	   cuestionario	   de	   calidad	   de	   vida	   de	   la	  
espondilitis	  anquilosante	  (ASQoL)	  (ANEXO	  3)	  (69)	  	  que	  hace	  referencia	  al	  impacto	  de	  
la	  enfermedad	  sobre	   la	  vida	  del	  paciente,	  es	  decir	  cómo	   los	  pacientes	  perciben	  y	  
reaccionan	  ante	  su	  estado	  de	  salud.	  	  Se	  trata	  de	  un	  autocuestionario	  que	  incluye	  	  18	  
preguntas	  relacionadas	  con	  distintas	  áreas	  de	  la	  calidad	  de	  vida	  de	  los	  pacientes	  que	  
se	   contestan	   de	   forma	   dicotómica	   (SI/No),	   y	   que	   ha	   demostrado	   buena	  
reproducibilidad	  y	  sensibilidad	  al	   cambio.	  Se	  considera	  una	  variable	   importante	  y	  
necesaria	  en	   los	  estudios	  de	  pacientes	  con	  EA,	  aunque	  no	  ha	  sido	   incluida	  en	   las	  
variables	  de	  desenlace	  propuestas	  por	  el	  grupo	  ASAS	  y	  OMERACT	  (70).	  Además	  se	  
ha	  propuesto	  el	  Bath	  Ankylosing	  Spondylitis	  patients	  Global	  Score	  (BAS-­‐G)	  (71)	  que	  
consta	  solo	  de	  una	  pregunta	  genérica	  acerca	  del	  efecto	  de	  la	  enfermedad	  sobre	  el	  
bienestar	  del	  paciente.	   Sin	  embargo,	  estos	   índices	  no	  evalúan	  adecuadamente	   la	  
dificultad	  o	   limitaciones	  en	   las	  actividades	  sociales	   	  de	   los	  pacientes	  con	  EspA.	  El	  
ASAS	  Health	  Index	  (HI)	  es	  un	  índice	  compuesto	  lineal	  que	  incluye	  17	  items	  con	  opción	  
de	   respuesta	   dicotómica:	   "Estoy	   de	   acuerdo"	   o	   "No	   estoy	   de	   acuerdo".	   Cada	  
respuesta	  positiva	  es	  puntuada	  con	  1	  punto	  mientras	  que	  la	  respuesta	  negativa	  es	  
0.	   El	   resultado	   final	   es	   la	   suma	   de	   los	   ítems	   individuales.	   Los	   valores	   más	   altos	  
reflejan	  un	  grado	  mayor	  de	  impedimentos,	  limitaciones	  y	  restricciones	  relativos	  	  a	  la	  
salud	  y	  funcionalidad	  	  de	  los	  pacientes	  con	  EA.	  (ANEXO	  4)	  (72)	  
	  
D)   Exploración	  física	  
	  	   	   La	  exploración	  física	  de	  estos	  pacientes	  tiene	  un	  papel	  muy	  importante	  
en	  la	  evaluación	  de	  los	  mismos,	  tanto	  para	  valorar	   la	  actividad	  de	  la	  enfermedad,	  
como	  la	  progresión	  y	  la	  capacidad	  funcional.	  Por	  una	  parte,	  mediante	  la	  exploración	  
articular	   y	   de	   entesis	   determinamos	   si	   existe	   inflamación	   en	   alguna	   de	   ellas	   y	  
también	   debemos	   valorar	   la	   presencia	   de	   dactilitis	   o	   de	   lesiones	   cutáneas.	   La	  
movilidad	   espinal	   es	   uno	   de	   los	   principales	   parámetros	   a	   valorar	   mediante	   la	  
exploración	  del	  esqueleto	  axial,	  debido	  a	  que	  tanto	  el	  dolor	  lumbar	  como	  el	  daño	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estructural	  que	  aparece,	  transcurrido	  un	  tiempo	  de	  evolución	  de	  la	  enfermedad	  (no	  
así	  en	  el	  caso	  de	   la	  EspAax-­‐nr),	  hace	  que	  el	  paciente	  pierda	  movilidad	  en	   los	  tres	  
planos	   del	   movimiento	   lumbar	   (flexión	   anterior,	   lateral	   y	   rotación).	   En	   la	   EA	   el	  
deterioro	  de	  la	  movilidad	  de	  la	  columna,	  normalmente,	  empieza	  en	  la	  región	  lumbar,	  
seguida	  por	  la	  torácica	  y	  la	  cervical;	  esta	  secuencia	  persiste	  independientemente	  del	  
sexo,	  la	  duración	  de	  los	  síntomas	  o	  la	  presencia	  basal	  de	  sindesmofitos	  (73)	  .	  El	  grupo	  
ASAS	  (21)	  y	  el	  Consenso	  de	  la	  Sociedad	  española	  de	  reumatología	  (74)	  recomienda	  
la	  valoración	  de	  la	  movilidad	  espinal	  en	  la	  práctica	  clínica	  de	  forma	  rutinaria	  para	  el	  
manejo	  de	   la	  EA	  y	  de	   las	  espondiloartritis,	  e	   incluye	  varias	  medidas	  de	  movilidad	  
espinal	   dentro	   de	   los	   parámetros	   recomendados	   para	   la	   evaluación,	   manejo	   y	  
respuesta	  al	  tratamiento	  de	  la	  enfermedad.	  Aunque,	  la	  variabilidad	  clínica	  al	  realizar	  
dichas	  determinaciones	  por	  los	  reumatólogos	  	  está	  presente	  y	  es	  conocida,	  debe	  ser	  
evaluada	  de	  forma	  estandarizada,	  incluyendo	  varias	  medidas	  de	  movilidad	  espinal.	  
Según	  estas	   recomendaciones	  deberíamos	   incluir:	   la	  distancia	  occipucio-­‐pared,	  el	  
Schober	  modificado,	  la	  expansión	  torácica	  y	  la	  flexión	  lateral	  de	  columna	  o	  el	  índice	  
BASMI,	  aunque	  en	  la	  práctica	  clínica,	  la	  medición	  de	  la	  flexión	  	  de	  la	  columna	  lateral	  
y	   la	  prueba	  de	  Shober	  modificado	  son	  suficientes	  para	  detectar	  el	  deterioro	  en	  la	  
movilidad	   de	   la	   columna	   y	   si	   ambas	   se	   deterioran,	   las	   medidas	   adicionales	   de	  
movilidad	   de	   la	   columna	   son	   necesarias	   para	   evaluar	   el	   nivel	   total	   de	   afectación	  
espinal	  (75)	  (76)	  (77).	  	  	  
	   Las	  medidas	  anteriormente	  comentadas	  adolecen	  de	  cierta	  falta	  de	  precisión	  y	  
de	   problemas	   de	   variabilidad	   inter	   e	   intra-­‐observador.	   El	   estudio	   de	   esta	  
problemática	  es	  el	  trabajo	  expuesto	  en	  el	  capítulo	  II	  de	  esta	  tesis	  doctoral.	  	  
	  
1.2.10	  Discapacidad	  y	  comorbilidades	  
	  
	   Como	  ya	  hemos	  mencionado,	  la	  EA	  es	  una	  enfermedad	  reumática	  que	  cursa	  con	  
anquilosis	  y	  que	  genera	  discapacidad.	  Los	  pacientes	  con	  EA	  se	  encuentran	  afectados	  por	  
los	  costes	  socio-­‐sanitarios	  relacionados	  con	  la	  medicación	  	  y	  los	  cuidados	  que	  necesitan	  
estos	  pacientes	  (78).	  Estos	  costes	  se	  incrementan	  sobre	  todo	  con	  la	  disminución	  de	  la	  
capacidad	  física,	  	  llegando	  a	  consumir	  entre	  5000-­‐75000	  €	  por	  paciente	  al	  año	  en	  España	  	  
(62).	  La	  discapacidad	  es	  mayor	  en	  los	  hombres	  que	  en	  las	  mujeres	  y	  además	  se	  sabe	  que	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está	  	  relacionado	  también	  con	  la	  situación	  sociodemográfica	  del	  país	  (79)	  (80).	  
	   En	   un	   estudio	   internacional,	   en	   el	   que	   se	   siguió	   durante	   12	   años	   una	   amplia	  
cohorte	  de	  pacientes	  con	  EA	  (81)	  (cohorte	  OASIS),	  se	  mostró	  una	  incidencia	  anual	  de	  
incapacidad	  laboral	  calculado	  en	  1404	  personas/año	  de	  2.2%,	  con	  un	  riesgo	  más	  elevado	  
en	  los	  hombres	  que	  en	  las	  mujeres	  .	  	  
	   Diversos	   estudios	   muestran	   que	   los	   pacientes	   con	   EA	   manifiestan	   una	  
disminución	  de	   la	   calidad	  de	  vida,	   sobre	   todo	  en	   los	  aspectos	   físicos	  más	  que	  en	   los	  
mentales,	   expresando	   limitación	   para	   la	   realización	   de	   actividades	   de	   labores	   de	   su	  
hogar	  (65.8%)	  y	  de	  ocio	  (72.2%),	  agravada	  a	  su	  vez	  porque	  se	  ha	  demostrado	  que	  estos	  
pacientes	  tienes	  un	  riesgo	  superior	  de	  sufrir	  fracturas	  vertebrales	  en	  su	  juventud	  debido	  
a	  	  la	  presencia	  de	  osteoporosis	  (82).	  
	   Para	  poder	  medir	  el	  impacto	  en	  la	  calidad	  de	  vida	  de	  la	  EA	  desde	  la	  perspectiva	  
del	   paciente	   podemos	   usar	   diversas	   escalas	   como	   la	   ASQOL	   (Ankylosing	   Spondylitis	  
Quality	   of	   life	   Scale)	   (ANEXO	   5).	   Este	   cuestionario	   consta	   de	   18	   preguntas	   con	   dos	  
posibles	  respuestas	  (afirmativa	  y	  negativa)	  y	  fue	  publicado	  y	  validado	  en	  	  2003	  e	  incluye	  	  
elementos	  relacionados	  con	  el	  impacto	  de	  la	  enfermedad	  sobre	  el	  sueño,	  el	  estado	  de	  
ánimo,	   la	   motivación,	   superación,	   realización	   de	   actividades	   de	   la	   vida	   diaria,	  
independencia,	  las	  relaciones	  y	  la	  vida	  social.	  Su	  uso	  en	  diversos	  estudios	  ha	  demostrado	  
buenas	  propiedades	  clinimétricas.	  Es	   legible	  y	  fácil	  de	  completar,	  estimándose	  que	  el	  
paciente	   tardaría	   de	   2	   a	   16	  minutos	   y	   ha	   demostrado	   alta	   fiabilidad	   (83).	   La	   ASQOL	  
correlaciona	  moderadamente	  bien	  con	  otros	  de	  índices	  de	  salud	  específicos	  de	  EA	  y	  con	  
BASDAI;	  sin	  embargo	  su	  sensibilidad	  al	  cambio	  es	  baja.	  Nuestro	  equipo	  recientemente	  
ha	  analizado	  qué	  factores	  influyen	  en	  la	  calidad	  de	  vida	  del	  paciente	  con	  EA,	  según	  el	  
resto	  de	  indicadores	  habitualmente	  utilizados	  en	  la	  monitorización	  de	  estos	  pacientes.	  
Para	  ello	  incluimos	  100	  pacientes	  con	  EA	  y	  se	  	  demostró	  que	  la	  calidad	  de	  vida	  en	  EA	  
está	  influenciada	  por	  la	  actividad	  de	  la	  enfermedad,	  y	  por	  la	  disminución	  de	  la	  movilidad,	  
siendo	  la	  medida	  convencional	  más	  relacionada	  con	  la	  calidad	  de	  vida	  la	  flexión	  lateral	  
lumbar,	  mientras	  que	  no	  se	  correlacionó	  con	  el	  daño	  estructural.	  
	   En	  relación	  a	  la	  prevalencia	  de	  comorbilidades	  en	  pacientes	  con	  SpA,	  un	  estudio	  
multicéntrico	  internacional	  en	  el	  que	  participaban	  22	  países	  e	  incluían	  a	  2984	  pacientes,	  
se	   mostró	   que	   las	   comorbilidades	   más	   frecuentes	   era	   la	   osteoporosis	   (13%)	   y	   la	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presencia	  de	  ulcera	  gastroduodenal	  (11%)	  y	  que	  los	  factores	  de	  riesgo	  cardiovascular	  
más	  frecuentes	  eran	  	  la	  Hipertensión	  arterial,	  el	  tabaco	  y	  la	  hipercolesterolemia	  (84).	  
	   Determinadas	   comorbilidades	   asociadas	   a	   la	   EspA,	   como	   la	   presencia	   de	  
enfermedad	  inflamatoria	  intestinal	  o	  de	  uveítis,	  	  se	  asocian	  con	  una	  peor	  calidad	  de	  vida,	  
peor	  capacidad	  funcional	  y	  una	  mayor	  progresión	  del	  daño	  radiográfico	  medido	  por	  el	  
índice	  	  m-­‐SASSS.	  
	  
1.2.11	  Tratamiento	  	  
	   	  
	   Actualmente	  no	  existe	  ningún	  tratamiento	  curativo	  para	  las	  EspA.	  	  El	  grupo	  ASAS	  
y	  EULAR	  han	  propuesto	  diez	  recomendaciones	  para	  el	  tratamiento	  de	  las	  EspA	  	  (85)	  (86),	  






Figura  1.13  :  Recomendaciones  del    tratamiento  del  grupo  ASAS/EULAR  (87)  
	  
	   Los	   objetivos	   del	   tratamiento	   de	   las	   EspA	   son:	   controlar	   el	   dolor	   y	   la	   rigidez,	  
eliminar	  la	  inflamación,	  prevenir	  el	  daño	  estructural	  	  y	  la	  osificación	  (anquilosis)	  para	  así	  
mantener	  la	  funcionalidad	  y	  calidad	  de	  vida	  de	  los	  pacientes	  (21).	  
	   Para	  ello	  disponemos	  de	  medidas	  farmacológicas	  donde	  los	  antiinflamatorios	  no	  
esteroideos	   (AINES)	   son	   el	   pilar	   fundamental	   (88),	   demostrando	   tanto	   los	   AINES	  




















Ac	  anti	  TNF	  e	  inhibidores	  de	  IL-­‐17	  (IL-­‐17i)	  
	  





















Capítulo	  1:	  Introducción	  
	  
	   43	  
moderado.	   Parece	   que	   el	   uso	   continuo	   de	   AINES	   puede	   reducir	   la	   progresión	  	  
radiográfica	  a	  nivel	  espinal,	  aunque	  esto	  requiere	  confirmación	  (89).	  El	  uso	  de	  fármacos	  
modificadores	  de	  la	  enfermedad	  (DMARS)	  de	  forma	  global,	  no	  han	  demostrado	  eficacia	  
en	  este	  grupo	  de	  pacientes,	  salvo	  el	  uso	  de	  sulfasalazina	  (90)	  o	  metotrexato	  en	  paciente	  
con	  manifestaciones	  periféricas	  no	  axiales.	  	  
	   En	   pacientes	   que	   no	   responden	   al	   uso	   de	   AINES	   podemos	   emplear	   terapias	  
biológicas,	   especialmente	   anticuerpos	  monoclonales	   humanizados	   dirigidos	   frente	   al	  
TNF-­‐	   alfa,	   (91).	   Hasta	   la	   fecha	   hay	   aprobados	   para	   su	   uso	   en	   EspA:	   infliximab,	  
etarnercept,	  adalimumab,	  golimumab	  y	  certolozumab	  –pegol,	  y	  en	  el	  último	  año	  se	  ha	  
aprobado	  en	  España	  el	  uso	  de	  Secukinumab	  ,	  otro	  anticuerpo	  monoclonal	  humanizado	  
pero	  dirigido	  frente	  a	  la	  IL-­‐17	  (92).	  	  
	   Otro	   aspecto	   importante	   es	   el	   tratamiento	   no	   farmacológico,	   que	   incluiría	   la	  
terapia	  ocupacional	  y	  educación	  del	  paciente	  así	  como	  el	  ejercicio,	  	  siempre	  combinado	  
con	  el	  tratamiento	  farmacológico	  (93),	  	  	  para	  mejorar	  la	  funcionalidad	  y	  calidad	  de	  vida.	  
Los	  objetivos	  principales	  del	  ejercicio	  serían	  mantener	  y	  mejorar	  la	  movilidad,	  prevenir	  
alteraciones	   posturales	   y	   mejorar	   la	   capacidad	   funcional	   y	   muscular	   de	   los	  
pacientes(94).	  Todas	  las	  recomendaciones	  y	  guías	  indican	  la	  necesidad	  para	  el	  paciente	  
con	  EA	  de	  realizar	  ejercicio	  físico	  de	  forma	  continuada.	  Una	  revisión	  llevado	  a	  cabo	  por	  
Milner	   y	   colaboradores	   pone	   de	   manifiesto	   este	   hecho	   	   e	   identifica	   varias	  
recomendaciones	   con	   respecto	   al	   ejercicio,	   tales	   como	   evaluar	   la	   movilidad	   y	  
monitorizar	   al	   paciente,	   determinar	   la	   seguridad	   en	   los	   ejercicios,	   gestionar	  
adecuadamente	  el	  tratamiento	  y	  remarcar	  la	  importancia	  de	  la	  adherencia	  a	  un	  plan	  de	  
ejercicio	  (95).	  
	   En	  la	  actualidad	  existen	  diversos	  protocolos	  de	  ejercicios,	  pero	  la	  mayoría	  van	  
dirigidos	   a	   la	  movilización	   de	   una	   región	   axial	   de	   forma	   aislada.	  No	   existen	   estudios	  
dirigidos	  hacia	  determinar	  qué	  tipo	  de	  ejercicio	  sería	  el	  más	  efectivo.	  	  
	   El	  grupo	  de	  Cochrane	  (96),	  tras	  realizar	  una	  revisión	  sistemática	  de	  la	  literatura,	  
encontró́	  que	  el	  ejercicio	  realizado	  de	  forma	  supervisada	  por	  fisioterapeutas	  y	  en	  grupo	  
era	  mejor	  para	  la	  reducción	  del	  dolor	  y	  rigidez	  y	  para	  mejorar	  la	  movilidad,	  más	  que	  el	  
ejercicio	   domiciliario	   individual	   (97)	   (98)	   (99),	   aunque	   el	   ejercicio	   domiciliario	   y	   los	  
programas	  educativos	  son	  mejores	  que	  la	  no	  intervención	  (100). 
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   A	  su	  vez,	  se	  ha	  observado	  que	  no	  todos	  los	  pacientes	  responden	  de	  igual	  forma	  
a	   la	  misma	   terapia,	   obteniéndose	   resultados	   terapéuticos	   variables.	   Es	   por	   ello	   que	  
existe	   la	   necesidad	   de	   identificar	   las	   variables	   clínicas	   que	   pueden	   predecir	   si	   un	  
paciente	  es	  susceptible	  de	  mejora	  o	  no	  con	  un	  tratamiento	  físico	  determinado	  (101).	  
	   En	   este	   sentido,	   Hicks	   y	   colaboradores	   (102)	   desarrollaron	   una	   regla	   de	  
predicción	  con	  el	  	  objetivo	  de	  identificar	  a	  aquellos	  pacientes	  con	  dolor	  lumbar	  que	  no	  
responderían	  satisfactoriamente	  a	  un	  programa	  de	  ejercicios	  de	  estabilización	  lumbar.	  	  
A	  día	  de	  hoy	  es	   irrefutable	  que	  el	   ejercicio	   físico	  es	  beneficioso	  para	   la	  EA,	  pero	   	   se	  
necesitan	  más	  investigaciones	  para	  ver	  qué	  técnicas	  y	  ejercicios	  son	  más	  eficaces	  para	  
este	  tipo	  de	  pacientes.	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1.3	  MOVILIDAD	  EN	  ESPONDILITIS	  ANQUILOSANTE	  	  
	   La	  principal	   repercusión	  clínica	  de	   los	  pacientes	  EA	  o	  EspAax	  es	   la	  pérdida	  de	  
movilidad,	  especialmente	  a	  nivel	  del	  esqueleto	  axial	   junto	  con	  el	  dolor,	  que	  aumenta	  
durante	  los	  brotes	  inflamatorios.	  Tanto	  el	  dolor	  como	  la	  pérdida	  de	  movimiento	  obliga	  
al	   paciente	   a	   adoptar	   posturas	   antiálgicas,	   cuando	   ésta	   se	   mantiene	   en	   el	   tiempo,	  
provocan	  la	  aparición	  de	  un	  trastorno	  postural	  típico	  de	  tal	  manera	  que:	  
	   -­‐	  A	  nivel	  axial	  aparece	  una	  actitud	  en	  cifosis	  con	  pérdida	  dela	   lordosis	   lumbar	  
	   (curvatura	   natural),	   aumento	   de	   la	   cifosis	   dorsal	   y	   un	   adelantamiento	   de	   la	  
	   cabeza.	  
	   -­‐	  En	  miembros	  inferiores	  aparece	  una	  flexión	  de	  rodillas	  y	  de	  caderas.	  
	   -­‐	   En	   la	   cintura	   escapular	   aparece	  una	  antepulsión	  del	   hombro	   y	  una	   rotación	  
	   interna	  de	  miembros	  superiores	  (figura	  1.14).	  
	  
                                    	  
	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  Figura  1.14:  Postura  en  EA          
	   La	  movilidad	   espinal	   es	   un	   signo	   clave	   en	   las	   EspA	   ,	   especialmente	   en	   la	   EA,	  
formando	  parte	  de	  los	  criterios	  diagnósticos	  (103)	  y	  además	  tiene	  un	  valor	  pronóstico	  
(104).	   Hace	   más	   de	   diez	   años	   Braun	   y	   colaboradores	   (93)	   determinaron	   que	   la	  
discapacidad	   física	   y	   la	   reducción	   de	   la	   movilidad	   del	   raquis	   podría	   ser	   una	   de	   las	  
variables	  predictoras	  más	  precoces	  para	  el	  pronóstico	  de	  la	  EA.	  
	   La	  metrología	  ha	  demostrado	  utilidad	  para	  conocer	  el	  grado	  de	  limitación	  de	  la	  
movilidad	  espinal	  y	  valorar	  la	  respuesta	  al	  tratamiento	  o	  la	  evolución	  del	  paciente,	  ya	  
que	  en	  general	  ésta	  se	  relaciona	  con	  el	  tiempo	  de	  evolución	  de	  la	  enfermedad,	  el	  grado	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de	  actividad	  clínica	  y	  con	  el	  daño	  estructural	  establecido	  (105)	  (106)	  (107).	  Las	  medidas	  
de	  movilidad	  usadas	  deben	  ser	  sencillas,	  reproducibles	  y	  rápidas	  de	  ejecutar	  para	  poder	  	  
incluirlas	  en	  la	  práctica	  clínica	  diaria	  	  y	  que	  puedan	  aportar	  	  información	  	  acerca	  del	  nivel	  
de	   afectación	   del	   paciente	   (108).	   En	   llas	   recomendaciones	   para	   el	   tratamiento	   y	  
seguimiento	  de	  los	  pacientes	  con	  espondiloartritis	  del	  Consenso	  de	  la	  Sociedad	  española	  
de	  reumatología	  y	  del	  grupo	  ASAS	  (21)	  se	  aconseja	  que	  se	  debe	  evaluar	   la	  movilidad	  
espinal	  para	  determinar	  la	  repuesta	  al	  tratamiento	  de	  los	  pacientes	  y	  que	  ésta	  debe	  ser	  
evaluada	  de	   forma	  estandarizada	   incluyendo	  varias	  medidas	  de	  movilidad	  espinal	   ya	  
comentadas	  anteriormente.	  
	   Normalmente	  se	  utilizan	  cintas	  métricas	  para	  obtener	  distancias	  y	  goniómetros	  
para	   medir	   movilidad	   articular	   en	   grados.	   Ocasionalmente	   se	   pueden	   utilizar	  
inclinómetros	   u	   otros	   dispositivos.	   Somos	   conscientes	   de	   que	   al	   realizar	   dichas	  
determinaciones	  por	  los	  reumatólogos	  la	  variabilidad	  clínica	  está	  presente	  y	  es	  conocida	  
(109).	   No	   obstante,	   existe	   un	   conjunto	   de	   medidas	   definidas	   y	   validadas	   en	   la	  
bibliografía,	  que	  denominaremos	  a	  lo	  largo	  de	  la	  tesis	  como	  metrología	  convencional.	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  1.3.1	  Metrología	  convencional	  	  
	  	  
	   En	  la	  Tabla	  1.1	  se	  incluyen	  las	  medidas	  más	  utilizadas	  	  (76)	  (110)	  
	  




Rotación	  cervical	  *+	  
	  
Movilidad	  cervico-­‐torácica.	  
Distancia	  occipucio-­‐pared	  *	  
Distancia	  trago-­‐pared	  ^	  
Movilidad	  torácica	  




Maniobra	  de	  Shöber	  ^*	  
Maniobra	  de	  Shöber	  modificado	  
Distancia	  dedos-­‐piso	  
Flexión	  lateral	  ^*+	  
Variantes	  de	  la	  medición	  en	  la	  flexión	  lateral	  
	  
Movilidad	  de	  las	  caderas	  
Distancia	  intermaleolar	  ^	  
Rotación	  interna	  de	  caderas	  
	  
Tabla  1.1:  medidas  metrológicas  recomendadas  
^  Incluidas  en  BASMI  (Bath  Ankylosing  Spondylitis  Metrology  Index)  
*  Recomendado  por  ASAS  
+  Incluidas  en  EDASMI  (Edmonton  Ankylosing  Spondylitis  Metrology  Index)  
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   A	   continuación	   exponemos,	   por	   regiones	   y	   resumidamente,	   cómo	   se	   realizan	  
cada	  una	  de	  las	  medidas.	  
	  
1.	  	   Movilidad	  lumbar:	  	  
Test	  de	  Shober:	  	  
	   Con	  el	  paciente	  en	  bipedestación	  y	  el	  explorador	  detrás	  buscamos,	  usando	   la	  
localización	  de	   las	   crestas	   iliacas,	   la	   apófisis	   espinosa	   L4	   y	   se	  marca	  un	  punto	  un	  
centímetro	  por	  debajo	  y	  un	  segundo	  punto	  10	  centímetros	  por	  encima.	  El	  paciente	  
realiza	  una	  flexión	  anterior	  máxima	  con	  las	  rodillas	  extendidas	  y	  se	  mide	  la	  distancia	  
en	  centímetros	  entre	  los	  2	  puntos	  marcados.	  Se	  anota	  la	  mejor	  de	  dos	  mediciones,	  
siendo	  el	  valor	  normal	  entre	  4-­‐5	  centímetros	  (111)	  (Figura	  1.15)	  
	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  





	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	   	  	  
Figura	  1.15:	  Test	  de	  Shober	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Test	  de	  Schöber	  modificado:	  	  
	   En	  1969,	  Macrae	  y	  Wright	  (112)	  	  hicieron	  una	  modificación	  porque	  a	  menudo	  la	  
zona	  explorada	  mostraba	  alteraciones	  que	  influían	  en	  el	  resultado	  del	  test	  original,	  
de	  tal	  forma	  que	  con	  el	  paciente	  	  en	  bipedestación	  se	  marca	  una	  línea	  en	  la	  unión	  
lumbosacra	  (hoyuelos	  de	  Venus),	  otra	  línea	  10	  cm	  por	  encima	  y	  una	  tercera	  5	  cm	  por	  
debajo	   de	   la	   primera	   y	   a	   15	   cm	   de	   la	   segunda.	   Posteriormente,	   tras	   una	   flexión	  
anterior	   con	   las	   rodillas	   extendidas,	   se	   mide	   la	   distancia	   entre	   los	   dos	   puntos	  
extremos,	  y	  se	  anota	  la	  diferencia	  en	  cm	  con	  respecto	  al	  inicio.	  El	  valor	  normal	  es	  










	  	  	  	  	  
Figura	  1.16:	  Test	  de	  Schöber	  modificado	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  
Distancia	  dedo-­‐	  suelo:	  	  
	   Distancia,	  medida	  en	  centímetros,	  entre	  el	  suelo	  y	  la	  punta	  del	  tercer	  dedo	  tras	  
realizar	   una	   flexión	   anterior	   máxima	   del	   tronco	   con	   las	   rodillas	   extendidas.	   Se	  
realizan	  dos	  intentos	  y	  se	  anota	  el	  mejor.	  El	  valor	  normal	  no	  es	  que	  toque	  el	  suelo,	  
sino	  de	  unos	  15	  cm	  (Figura	  1.17).	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Figura	  1.17:	  Distancia	  dedo-­‐	  suelo:	  	  
	  
Flexión	  lumbar	  lateral:	  	  
	   Con	  el	  paciente	  de	  pie	  contra	  la	  pared	  y	  con	  los	  pies	  separados	  unos	  30	  cm	  y	  con	  
los	  brazos	  a	  lo	  largo	  del	  cuerpo	  hará	  una	  inclinación	  máxima	  hacia	  los	  costados	  con	  
las	  rodillas	  extendidas	  y	  sin	  inclinarse	  hacia	  delante	  y	  se	  mediría	  la	  diferencia	  que	  
hay	  en	  cm	  desde	  el	  tercer	  dedo	  al	  suelo	  en	  posición	  neutra	  y	  en	  flexión	  lateral.	  El	  
valor	  normal	  es	  aquel	  mayor	  de	  unos	  20	  centímetros	  (Figura	  1.18).	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Figura	  1.18:	  Flexión	  lumbar	  lateral	  	  
	  
2.	   Movilidad	  cervical:	  
	   Rotación	  con	  goniómetro:	  	  
	   Se	  coloca	  centrado	  sobre	  la	  cabeza,	  con	  el	  paciente	  sentado	  y	  el	  paciente	  gira	  la	  
cabeza	   el	   máximo	   posible	   hacia	   la	   derecha	   y	   hacia	   la	   izquierda.	   Se	   realizan	   dos	  
intentos	  y	  se	  recoge	  la	  mejor	  medida	  de	  cada	  lado.	  También	  se	  puede	  realizar	  con	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Figura	  1.19:	  Rotación	  con	  goniómetro	  
	  
Flexión	  cervical:	  	  
	   El	  paciente	  realiza	  la	  máxima	  flexión	  posible	  y	  se	  mide	  la	  distancia	  en	  centímetros	  







Extensión	  cervical:	  	  
	   El	  paciente	  debe	  realizar	  una	  extensión	  máxima	  de	  la	  columna	  cervical	  y	  se	  mide	  
la	  distancia	  en	  centímetros	  entre	  el	  mentón	  y	  el	  hueco	  supraesternal.	  El	  valor	  normal	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3.	   Otras	  medidas:	  	  
Distancia	  occipucio-­‐pared:	  	  
	   El	  paciente	  se	  coloca	  con	  la	  espalda	  y	  los	  talones	  apoyados	  contra	  la	  pared	  sin	  
elevar	  la	  barbilla	  y	  se	  mide	  la	  distancia	  desde	  el	  occipucio	  hasta	  la	  pared.	  Se	  recogerá	  
la	  mejor	  de	  dos	  mediciones.	  Lo	  normal	  sería	  un	  valor	  de	  0	  (Figura	  1.20)	  
	  
	  	  	  	  
Figura	  1.20:	  Distancia	  occipucio-­‐pared	  
	  
Distancia	  trago-­‐pared:	  	  
	   Esta	  medida	  suele	  ser	  más	  práctica	  que	  la	  anterior.	  Con	  el	  paciente	  en	  la	  misma	  
posición	 se	  mide	  la	  distancia	  que	  hay	  entre	  el	  trago	  del	  pabellón	  auricular	  y	  la	  pared	  
en	  el	   lado	   izquierdo	  y	  el	   lado	  derecho	  y	  se	  hace	   la	  media	  de	  ambas.	  Se	  recoge	   la	  
mejor	   de	   las	   dos	   mediciones.	   Serían	   valores	   normales	   entre	   10-­‐12	   centímetros,	  
aunque	  puede	  influir	  el	  tamaño	  del	  cráneo	  de	  cada	  paciente	  (Figura	  1.21)	  
	  
	  
Figura	  1.21:	  Distancia	  trago-­‐pared:	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Expansión	  torácica:	  	  
	   Se	   coloca	   la	   cinta	   métrica	   alrededor	   del	   tórax	   a	   nivel	   del	   cuarto	   espacio	  
intercostal	  (a	  nivel	  de	  la	  mamila	  en	  el	  varón	  y	  por	  encima	  de	  las	  mamas	  en	  la	  mujer)	  
y	  se	  pide	  al	  paciente	  que	  realice	  una	  espiración	  seguida	  de	  una	  inspiración	  máxima.	  
El	   resultado	   es	   la	   diferencia	   en	   centímetros	   en	   el	   perímetro	   alcanzado	   entre	   la	  
expiración	  y	  la	  inspiración	  máximas;	  también	  se	  realizan	  dos	  intentos	  y	  escogemos	  
el	  mejor.	  Un	  valor	  normal	  sería	  el	  mayor	  a	  5	  centímetros	  (Figura	  1.22)	  
	  
Figura	  1.22:	  Expansión	  torácica:	  	  
	  
	  
Distancia	  intermaleolar:	  	  
	   Se	  coloca	  al	  paciente	  en	  decúbito	  supino,	  con	  las	  rodillas	  extendidas,	  se	  separan	  
los	  pies	  lo	  máximo	  posible	  y	  se	  mide	  la	  distancia	  entre	  ambos	  maléolos	  internos.	  Se	  
elegirá	  el	  mejor	  de	  dos	  intentos.	  El	  valor	  normal	  es	  entre	  100-­‐	  120	  cm	  (Figura	  1.23)	  
	  
Figura	  1.23:	  Distancia	  intermaleolar	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Rotación	  interna	  de	  cadera:	  	  
	   Se	  coloca	  al	  paciente	  sentado	  en	  la	  camilla	  con	  las	  caderas	  y	  las	  rodillas	  juntas	  
flexionadas	  90º,	  separa	   los	  tobillos	   lo	  máximo	  posible	  sin	  separar	   las	  rodillas	  y	  se	  




Figura	  1.24:	  Rotación	  interna	  de	  cadera	  	  
	  
4.	  	   	   Índices	  compuestos:	  	  
	   	   La	  realización	  de	  todas	  estas	  medidas	  en	  la	  práctica	  clínica	  diaria	  sería	  de	  
difícil	  realización,	  no	  por	  su	  complejidad	  sino	  porque	  su	  ejecución	  conllevaría	  dedicar	  
un	  tiempo	  por	  cada	  paciente	  superior	  al	  que	  disponemos	  en	  la	  consulta	  y	  por	  ello,	  a	  
pesar	  de	  haber	  demostrado	  evidencias,	   se	   tiende	  a	  no	   realizarlos.	   Este	  hecho	  ha	  
estimulado	   el	   desarrollo	   posterior	   de	   ciertos	   índices	   metrológicos	   que	   aúnan	  
diferentes	  medidas	  para	  obtener	  una	  medida	  “global”	  de	  la	  movilidad	  del	  paciente,	  
ahorrándonos	  tiempo	  en	  la	  consulta.	  	  
	  
BASMI	  (Bath	  Ankylosing	  Spondylitis	  Metrology	  Index)	  
	   Es	  uno	  de	  los	  índices	  compuestos	  más	  usados.	  Originalmente	  fue	  definido	  por	  
Jenkinson	  et	   al.	   en	  1994	   (113)	  e	   incluye	   cinco	  medidas:	   test	   Schöber	  modificado,	  
flexión	   lateral	   espinal,	   distancia	   intermaleolar,	   distancia	   trago-­‐pared	   y	   rotación	  
cervical.	   Sobre	   este	   índice	   original	   posteriormente	   se	   hicieron	   diversas	  
modificaciones	  para	  mejorar	  su	  precisión	  y	  fiabilidad.	  El	  BASMI	  original	  solo	  tenía	  
en	   cuenta	   tres	   posibles	   valores	   para	   cada	   una	   de	   las	  medidas,	   según	   una	   escala	  
definida	  como,	  1:	  leve,	  2:	  moderado	  o	  3:	  severo,	  siendo	  el	  resultado	  la	  suma	  de	  los	  
5	   parámetros	   (Tabla	   1.2).	   Mostró	   una	   buena	   correlación	   con	   los	   cambios	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estructurales	  (75).	  
	  
Medidas	  del	  BASMI	  
0	   1	   2	  
LEVE	   MODERADO	   SEVERO	  
Flexión	  lateral	  lumbar	  (cm)	   >10	  cm	   5-­‐10	  cm	   <5	  cm	  
Distancia	  trago-­‐pared	  (cm)	   <15	  cm	   15-­‐30	  cm	   >30	  cm	  
Test	  de	  Schóber	  (cm)	   >4	  cm	   2-­‐4	  cm	   <2	  cm	  
Distancia	  intermaleolar	  (cm)	   >100	  cm	   70-­‐100	  cm	   <70	  cm	  
Rotación	  cervical	  (grados)	   >70º	   20-­‐70º	   <20º	  
	  
Tabla   1.2:   BASMI   de   3   puntos   Original:   la   puntuación   es   la   suma   de   las  
puntuaciones  de  los  5  componentes  con  un  rango  de  0  a  10  sin  decimales.  
(Tomado  de  Jenkinson  TR  et  al.  J  Rheumatol  1994;;  21:  1694-­8).  
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BASMI10	  :	    
	   En	  una	  primera	  modificación	  Jones	  et	  al.	  (71)	  	  propusieron	  diez	  intervalos	  para	  




Tabla  1.3:  BASMI  10  .El  resultado  final  es  la  media  de  los  cinco  parámetros  (0–  10,  
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  Posteriormente	   	   Van	  der	  Heijde	   y	   colaboradores	   (114)	   definieron	  BASMILIN	   	   una	  
función	  lineal	  para	  cada	  componente	  (Tabla	  1.4)	  	  que	  es	  más	  sensible	  al	  cambio	  y	  
más	  factible,	  pero	  también	  bastante	  más	  laborioso	  y	  por	  ello	  solo	  se	  recomienda	  su	  




Tabla  1.4:  BASMI  lineal.  Valores  S  (0–10)  para  cada  uno  de  los  parámetros.      
A:  medida  obtenida;;  S:  resultado  de  la  conversión    
	  
	   ASAS	  recomienda	  el	  uso	  del	  BASMI10	  	  para	  la	  práctica	  clínica	  (21)	  para	  valorar	  la	  
movilidad	  espinal,	  el	  estado	  funcional	  del	  paciente	  y	  el	  efecto	  a	  corto	  plazo	  de	  las	  
intervenciones	  terapéuticas.	  Sin	  embargo,	  diversos	  autores	  han	  demostrado	  que	  no	  
tiene	   capacidad	   como	   medida	   de	   resultado,	   ya	   que	   no	   es	   capaz	   de	   mostrar	   la	  
diferencia	   mínima	   clínicamente	   significativa	   que	   demuestre	   una	   mejoría	   o	  
empeoramiento	  de	  la	  enfermedad	  (115).	  
	  
EDASMI	  (Edmonton	  Ankylosing	  Spondylitis	  Metrology	  Index):	  	  
	   Maksymowych	  y	  colaboradores	  definieron	  un	  nuevo	  índice	  metrológico,	  el	  índice	  
EDASMI(116).	   Incluye	   cuatro	   medidas:	   rotación	   cervical,	   flexión	   lumbar	   lateral,	  
expansión	  torácica	  y	  rotación	  interna	  de	  las	  caderas.	  A	  cada	  medida	  se	  le	  asigna	  una	  
puntuación	  de	  0-­‐4.	  El	  resultado	  final	  es	  la	  suma	  de	  las	  cuatro	  medidas,	  con	  lo	  que	  se	  
pueden	  obtener	  valores	  de	  0	  a	  16,	  que	  van	  de	  mejor	  a	  peor	  movilidad.	  Este	  índice	  es	  
menos	  utilizado	  que	  el	  BASMI	  a	  pesar	  de	  que	  ha	  demostrado	  una	  fiabilidad	  inter	  e	  
intraobservador	  excelentes.	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   De	  cara	  a	  disponer	  de	  datos	  normativos	  de	  movilidad,	   y	   ver	  en	  qué	  punto	   se	  
encuentran	   nuestros	   pacientes,	   diversos	   estudios	   han	   intentado	   obtener	   estas	  
informaciones.	  	  
	   Chilton-­‐Mitchell	   y	   colaboradores	   	   analizaron	   valores	   normales	   de	   BASMI	   en	  
población	   sana	   (117)	   y	   observaron	   que	   incluso	   entre	   la	   población	   sana	   solo	   un	   1%	  
mostraba	  una	  puntuación	  de	  BASMI	  de	  cero,	  	  estando	  la	  media	  en	  personas	  con	  edades	  
comprendidas	   entre	   los	   20	   y	   30	   en	   un	   valor	   de	   0,9,	   por	   lo	   que	   raramente	   existen	  
personas	  con	  un	  BASMI	  de	  0.	  También	  observaron	  que	  la	  edad	  Influía	  en	  los	  valores	  del	  
BASMI,	   pues	   a	   partir	   de	   los	   40	   o	   50	   años	   se	   reducía	   la	   movilidad	   de	   la	   columna,	  
demostrándose	  en	  personas	  mayores	  de	  60	  años	  un	  valor	  medio	  de	  2,1.	  La	  única	  medida	  
que	  no	  se	  modificaba	  con	  la	  edad	  tanto	  en	  sanos	  como	  en	  espondilíticos	  era	  la	  distancia	  
trago-­‐pared.	  Esto	  podría	  tener	  un	  interés	  clínico,	  ya	  que,	  si	  no	  se	  deteriorase	  con	  la	  edad,	  
sería	  la	  medida	  verdaderamente	  específica	  de	  la	  enfermedad.	  
	   Ramiro	  y	  colaboradores,	  dentro	  del	  estudio	  MOBILITY,	  han	  estudiado	  intervalos	  
de	  movilidad,	  no	  solo	  en	  BASMI,	  sino	  en	  muchas	  otras	  medidas	  de	  movilidad,	  calculando	  
percentiles	  por	  edad	  para	  cada	  una	  de	  ellas	  (109).	  
	   Davis	   y	   colaboradores	   	   hicieron	   una	   revisión	   sobre	   las	   diferentes	  medidas	   de	  
movilidad,	   incluyendo	  el	  BASMI,	  y	  analizaron	  su	  fiabilidad	  y	  validez	  aplicando	  el	   filtro	  
OMERACT	   (Outcome	  Measures	   in	  Rheumatoid	  Arthritis	  Clinical	  Trials)	  (118)	  y	  aunque	  
encontraron	  buenos	  resultados,	  algunos	  otros	  estudios	  encontraron	  ciertos	  problemas	  
de	   fiabilidad,	   precisión	   y	   variabilidad	   (inter	   e	   intraobservador)	   en	   estas	   medidas.	  
	   Haywood	  y	  colaboradores	  	  (75)	  	  encontraron	  adecuados	  niveles	  de	  fiabilidad	  y	  
validez	  en	  las	  mediad	  usadas	  habitualmente	  	  y	  recomiendan	  el	  uso	  de	  Schober,	  distancia	  
dedo	   suelo	   y	   rotación	   cervical	   para	   la	   práctica	   clínica	   diaria.	   Sin	   embargo,	   en	   otra	  
revisión	  posterior	  	  Castro	  y	  colaboradores	  (76)	  observaron	  que	  los	  estudios	  de	  validación	  
no	   fueron	  muy	  buenos	   y	   las	  medidas	  no	  eran	   lo	   suficientemente	  precisas	  ni	   válidas.	  
Martindale	   y	   colaboradores	   describieron	   la	   existencia	   de	   diferencias	   mínimas	  
detectables	   (SDD)	   de	   hasta	   una	   unidad	   en	   BASMI	   (77),	   así	   que	   mejorías	   o	  
empeoramientos	   individuales	   inferiores	   a	   una	   unidad	   podrían	   deberse	   al	   error	  
experimental	  en	  la	  medida	  y	  no	  al	  efecto	  del	  tratamiento,	  por	  lo	  que	  su	  sensibilidad	  al	  
cambio	  es	  baja.	  	  
	  
Capítulo	  1:	  Introducción	  
	  
	   60	  
	  	   Un	  metanálisis	  y	  revisión	  sistemática	  recientemente	  publicada	  (que	  incluyó	  2558	  
registros,	   de	   los	   cuales	   finalmente	   solo	   14	   fueron	   analizados)	   evaluó	   la	   validez	   de	  
constructo	  de	  las	  medidas	  e	  índices	  de	  movilidad	  usados	  en	  la	  actualidad	  y	  encontró	  de	  
forma	   global	   que	   los	   índices	   compuestos	   de	  movilidad,	   tanto	   BASMI	   como	   EDASMI	  
(junto	   a	   UCOASMI	   que	   posteriormente	   desarrollaremos),	   mostraron	   una	   excelente	  
correlación	   con	  el	   daño	  estructural,	   siendo	   inferior	   con	  el	  BASDAI	   como	  el	   índice	  de	  
actividad	   de	   la	   enfermedad,	  mientras	   que	   las	  medidas	   convencionales	   de	  movilidad	  
mostraron	   una	   correlación	  moderada-­‐baja	   	   con	   el	   daño	   estructural	   a	   excepción	   del	  
Shober	  (115).	  
	   En	   resumen,	   podríamos	   decir	   que	   las	   medidas	   de	   movilidad	   actuales,	   en	  
contraposición	   con	   otros	   índices	   como	   los	   de	   actividad,	   no	   presentan	   una	   buena	  
sensibilidad	  al	  cambio	  y	  por	  ello	  no	  se	  usan	  como	  medida	  de	  desenlace	  	  para	  demostrar	  
la	   eficacia	   de	   los	   nuevos	   tratamientos	   (119),	   sobre	   todo	   en	   estudios	   a	   corto	   plazo.	  
Además	   todas	   estas	   medidas	   son	   dependientes	   del	   observador,	   tienen	   falta	   de	  
precisión,	   así	   como	   pobre	   fiabilidad	   y	   sensibilidad	   al	   cambio	   (120)	   (121),	   hechos	  
probablemente	  	  relacionadas	  con	  el	  error	  de	  medición.	  	  
	   Por	   todo	   ello	   se	   planteó	   la	   necesidad	   de	   usar	   un	   sistema	   que	   valorase	   la	  
movilidad	  de	  forma	  más	  precisa	  y	  objetiva,	  con	  el	  fin	  de	  establecer	  una	  relación	  entre	  la	  
pérdida	  de	  movilidad,	  la	  inflamación	  y	  el	  daño	  estructural.	  
	   Así	  surgió,	  en	  el	  seno	  de	  nuestro	  grupo	  de	  investigación,	  el	  sistema	  UCOTRACK,	  
así	  como	  el	  índice	  UCOASMI	  y	  otras	  medidas	  basadas	  en	  la	  innovación	  tecnológica.	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1.3.2	  Nuevos	  sistemas/herramientas	  para	  la	  evaluación	  de	  la	  movilidad	  
	  
	   Con	  el	  avance	  de	  la	  tecnología	  en	  determinados	  campos,	  tales	  como	  el	  uso	  de	  
sensores	   de	  movimiento,	   técnicas	   de	   ingeniería	   y	   la	   visión	   por	   ordenador,	   aparecen	  
nuevas	  herramientas	  tecnológicas	  para	  hacer	  un	  seguimiento	  del	  movimiento	  humano	  
(Motion	  Analysis)	  que	  han	  permitido	  realizar	  las	  mediciones	  más	  allá	  de	  la	  metrología	  
convencional	  que	  anteriormente	  hemos	  revisado.	  	  
	   Ya	   existe	   un	   elevado	   número	   de	   sistemas	   de	   captura	   del	   movimiento	  
comercializados.	  Churchill	   y	   colaboradores	  han	  descrito	  un	   sistema	  en	  2D	  basado	  en	  
video,	  utilizado	  para	  el	  análisis	  del	  paso	  en	  sujetos	  sanos,	  que	  ha	  mostrado	  buenos	  datos	  
de	  precisión	  (122).	  Otros	  dispositivos	  han	  sido	  diseñados	  específicamente	  para	  medir	  la	  
movilidad	  espinal	  (123):	  Robinson	  y	  colaboradores	  estudiaron	  la	  fiabilidad	  de	  la	  medida	  
del	  rango	  de	  movilidad	  espinal	  utilizando	  un	  sistema	  de	  captura	  de	  movimiento	  basados	  
en	   video	   2D	   (124).	   Se	   han	   usado	   también	   estudios	   de	  movilidad	   utilizando	   sistemas	  
electromagnéticos	   (FASTRAK)	   (125)	   y	   otro	   tipo	   de	   sistemas	   como	   el	   CA6000	   Spine	  
motion	  Analyzer	  	  (126),	  aunque	  los	  valores	  aportados	  por	  ambos	  sistemas	  y	  su	  relación	  
con	   los	   valores	   reales	   de	   movimiento	   de	   las	   vértebras	   son	   	   inciertos	   (127).	   Existen	  
sistemas	  basados	  en	  video,	  como	  el	  sistema	  VICON,	  Qualisys	  y	  otros	  que	  proporcionan	  
altos	  niveles	  de	  precisión	  en	  el	  laboratorio,	  aunque	  tienen	  un	  alto	  coste.	  	  
	   Existen	  pocos	  estudios	  que	  analicen	   la	  movilidad	  espinal	  en	   los	  pacientes	  con	  
Espondilitis,	  la	  mayoría	  	  encaminados	  a	  analizar	  el	  paso	  al	  caminar	  de	  los	  pacientes	  (128)	  	  
más	  que	  a	  analizar	  parámetros	  	  cinemáticos	  clásicos.	  
	  	   En	  el	  campo	  de	  la	  Fisioterapia	  se	  han	  diseñado	  ciertos	  instrumentos	  para	  medir	  
mejor	  la	  movilidad	  del	  paciente	  y	  poder	  determinar	  su	  estado	  funcional	  y	  la	  eficacia	  de	  
sus	   intervenciones.	   Incluso	  en	   los	  últimos	  años	  se	  han	  realizado	  algunas	  experiencias	  
utilizando	  la	  telefonía	  móvil	  para	  detectar	  sus	  sensores	  de	  movilidad.	  
	   En	  el	  caso	  de	  las	  EA,	  nuestro	  grupo	  ha	  desarrollado	  algunas	  iniciativas,	  como	  el	  
uso	   de	   sistemas	   de	   captura	   de	   movimiento	   automatizado,	   que	   obtienen	   medidas	  
tridimensionales	  de	  la	  movilidad	  humana	  mediante	  el	  uso	  de	  un	  	  sistema	  de	  captura	  del	  
movimiento	  (UCOTrack)	  (129)	  y	  un	  software	  que	  interpreta	  las	  imágenes	  	  obtenidas	  por	  
4	  cámaras	  distribuidas	  en	  una	  habitación	  que	  captan	  el	  movimiento	  y	  que	  proyectan	  12	  
marcas	  reflectantes	  distribuidas	  en	  el	  paciente	  con	  EA.	  (Véase	  figura	  1.25)	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Figura  1.25:  Distribución  de  los  sensores  colocados  en  los  pacientes  
	  
	   Este	  nuevo	  sistema	  de	  captura	  del	  movimiento	  ha	  mostrado,	  tanto	  en	  población	  
sana	   como	   en	   pacientes	   con	   espondilitis,	   una	   alta	   fiabilidad,	   con	   valores	   de	   CCI	  
(coeficiente	  de	  correlación	  intraclase)	  desde	  0,89	  a	  la	  0,99	  y	  una	  excelente	  correlación,	  
tanto	   con	   datos	   de	   actividad	   clínica	   determinado	   por	   BASMI,	   como	   con	   el	   daño	  
estructural	  según	  m-­‐SASSS.	  
	   Basado	   en	   el	   uso	   de	   este	   sistema	   (130)	   se	   ha	   definido	   un	   nuevo	   índice	  
metrológico	  denominado	  UCOASMI	  (Índice	  metrológico	  de	  Espondilitis	  Anquilosante	  de	  
la	  Universidad	   de	   Córdoba).	   Es	   un	   índice	   compuesto	   que	   genera	   una	   puntuación	   de	  
movilidad	   cervical	   y	   vertebral	   a	   partir	   de	   determinaciones	   cinemáticas	   seriadas.	   Se	  
obtiene	   a	   partir	   de	   una	   selección	   de	   medidas	   individuales,	   basándose	   en	   sus	  
propiedades	  métricas,	  y	  se	  calcula	  como	  un	  promedio	  ponderado	  cuyo	  score	  oscila	  entre	  
0	  y	  10,	  de	  mejor	  a	  peor	  movilidad.	  Requiere	  el	  cálculo	  de	  11	  marcadores	  (indicados	  en	  
rojo	  en	  la	  figura	  1.25).	  	  	  
	   	  
Cabeza:	  	  
1,2:	  por	  encima	  de	  la	  oreja	  alineado	  con	  el	  
trago 	  
3:	  frente	  alineado	  con	  la	  nariz 	  
16:	  occipucio  	  
Brazos: 	 
6,7:	  punta	  del	  dedo	  medio 	  
Tórax: 	 
4,5:	  escápula 	  
17:	  vértebras	  cervicales	  7 	  
21:	  vértebras	  lumbares	  4	  (Schöber) 	  
18:	  10	  cm	  por	  debajo	  de	  17 	  
19:	  punto	  medio	  entre	  17	  y	  21 	  
20:	  10	  cm	  por	  encima	  de	  21 	  
8,9:	  espina	  ilíaca	  anterosuperior	  
Piernas: 	 
10,11:	  trocánter	  mayor	  del	  fémur	  
12,13:	  epicóndilo	  lateral	  del	  fémur	  
14,15:	  tobillo	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El	  sistema	  consta	  de:	  	  
o   11	  marcadores	  reflectantes	  colocados	  en	  lugares	  anatómicos	  del	  sujeto.	   	  
o   4	  cámaras.	   	  
o   Un	  sistema	  de	  captura	  del	  movimiento,	  el	  UCOTrackTM.	   	 
El	  paciente	  ha	  de	  realizar	  movimientos	  específicos,	  como	  flexión,	  extensión	  y	  rotación,	  
tal	  y	  como	  observamos	  en	  la	  Figura	  1.26.	  	  
Se	  incluyen	  en	  el	  índice:	   	  
o   Flexión	  frontal	  cervical.	  	  
o   Rotación	  cervical.	  	 
o   Flexión	  vertebral	  frontal.	   	  
o   Ángulo	  lateral	  hombro-­‐cadera.	   	  
o   Rotación	  del	  tronco.	  
	  
	   El	  software	  interpreta	  las	  imágenes	  y	  genera	  medidas	  de	  resumen	  y	  produce	  el	  
análisis	  de	  movimiento.	  
	  
	  
Figura   1.26   :   Movimientos   realizados   por   el   paciente   en   el   análisis   de   captura   de  
movimiento  automatizado  
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P	  entre	  0	  y	  10	  
	  
P=10	  
[1]	  Flexión	  frontal	  cervical	  	   M1>150°	  	   P1=10-­‐10*(M1-­‐20)/(150-­‐20)	  	   M1<20°	  
[2]	  Rotación	  cervical	  	   	  M2>200°	  	  	   P2=10-­‐10*(M2-­‐20)/(200-­‐20)	  	   M2<20°	  
[3]	  Flexión	  vertebral	  frontal	  	   	  M3>200°	  	  	  
	  	  
P3=10-­‐10*(M3-­‐60)/(200-­‐60)	  	   M3<60o°	  	  	  
[4]	  Ángulo	  lateral	  hombro-­‐cadera	  	   M4>120°	  	  	   P4=10-­‐10*(M4-­‐20)/(120-­‐20)	  	   M4<20°	  	  
[5]	  Flexión	  frontal	  cervical	  	   M5>160°	  	  	   P5=10-­‐10*(M5-­‐0)/(160-­‐0)	  	   M5<0°	  	  	  
UCOASMI	  =	  (P1	  +P2	  +P3	  +P4	  +P5	  )/10	   	 
Tabla	  1.5:	  Calculo	  de	  UCOASMI	 
	   	  
	   Este	   nuevo	   índice	   fue	   validado	   en	   2014	   y	   ha	   mostrado	   tener	   mejores	  
propiedades	  clinimétricas	  que	  BASMI:	  menor	  variabilidad	  inter/intra	  observador,	  mayor	  
precisión	   y	   sobre	   todo	   mayor	   sensibilidad	   al	   cambio.	   Su	   capacidad	   de	   respuesta	   al	  
cambio	  o	  sensibilidad	  se	  demostró	  en	  un	  	  Ensayo	  clínico	  que	  incluyó	  15	  pacientes	  antes	  
y	  después	  de	  24	  semanas	  de	  tratamiento	  con	  anti	  TNF	  (131).	  .Este	  índice	  ha	  mostrado	  
una	  alta	  correlación	  con	  el	  daño	  estructural,	  el	  índice	  de	  actividad	  clínica,	  	  que	  reflejaría	  
el	  estado	  de	  inflamación	  y	  con	  otros	  índices	  de	  movilidad	  más	  usados	  como	  el	  BASMI,	  
siendo	  superiores	  a	  las	  medidas	  individuales	  utilizadas,	  aunque	  su	  implementación	  en	  
el	  momento	  actual	  es	  baja,	  quizás	  por	  el	  coste	  económico	  y	  el	  espacio	  físico	  necesario	  
para	  su	  uso.	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1.4	  	  VALORACIÓN	  DEL	  DAÑO	  ESTRUCTURAL	  
	   El	  daño	  estructural	  de	  la	  columna	  vertebral	  se	  asocia	  con	  una	  peor	  función	  física	  
y	  una	  limitación	  de	  la	  movilidad	  y	  por	  ello	  es	  considerado	  como	  una	  medida	  con	  alta	  
aplicabilidad	  en	  las	  EspA	  	  (132)	  (65)	  (104)	  .	  Se	  ha	  relacionado	  con	  el	  tiempo	  de	  evolución	  
de	   la	   enfermedad,	   el	   género,	   la	   presencia	   de	   HLAB27…(65).	   La	   relación	   entre	   la	  
movilidad	  de	  la	  columna,	  el	  daño	  estructural	  y	  la	  actividad	  no	  es	  simple,	  y	  existen	  otros	  
factores	   adicionales	   	   como	   la	   edad	   o	   la	   	   duración	   de	   la	   enfermedad	   que	   pueden	  
modificarla	  (104)	  .	  	  
	   Por	   otra	   parte,	   la	   progresión	   del	   daño	   estructural	   puede	   variar	  
considerablemente	   de	   unos	   individuos	   a	   otros,	   de	   forma	   tal	   que	   algunos	   pacientes	  
pueden	  experimentar	  periodos	  de	  cambios	  estructurales	  muy	  rápidos	  (133)	  (134)	  	  	  y	  en	  
otros	   	   la	   progresión	   del	   daño	   estructural	   se	   produce	   más	   lentamente.	   Los	   datos	  
existentes	  en	  la	  literatura	  en	  relación	  con	  la	  formación	  de	  sindesmofitos	  es	  escasa	  y	  no	  
se	  conoce	  bien	  si	  su	  distribución	  	  sigue	  una	  dirección	  específica	  (de	  caudal	  a	  craneal	  o	  
viceversa),	   o	   si	   el	   desarrollo	   de	   nuevos	   sindesmofitos	   y	   puentes	   óseos	   ocurre	  
preferentemente	  en	  unas	  localizaciones	  concretas	  de	  la	  columna	  vertebral.	  Los	  estudios	  	  
sugieren	  	  que	  el	  daño	  estructural	  	  no	  es	  homogéneo	  a	  lo	  largo	  de	  toda	  la	  columna	  y	  que	  
cada	  vértebra	  se	  afecta	  de	  forma	  diferente	  durante	  la	  evolución	  de	  la	  enfermedad.	  Por	  
ejemplo,	   comúnmente	   se	   cree	   que	   la	   columna	   cervical	   suele	   estar	   involucrada	   con	  
posterioridad	  a	  la	  afectación	  lumbar,	  aunque	  las	  mujeres	  con	  EA	  en	  ocasiones	  pueden	  
demostrar	  enfermedad	  en	  primer	  lugar	  en	  la	  columna	  cervical	  (134)	  (135).	  
	   La	  evaluación	  del	  daño	  radiográfico	  es	  un	  importante	  objetivo	  en	  la	  evaluación	  y	  
seguimiento	  de	  los	  pacientes	  con	  EA.	  Para	  poder	  evaluar	  y	  medir	  el	  daño	  estructural	  en	  
la	  EspA,	  más	  concretamente	  en	  la	  EA,	  se	  han	  desarrollado	  varios	  instrumentos	  basados	  
en	  la	  información	  que	  nos	  proporcionan	  las	  pruebas	  de	  imagen.	  
	  
1.4.1	  Radiografía	  convencional	  
	  
	   De	   entre	   las	   técnicas	   de	   imagen	   disponibles,	   la	   Radiología	   convencional	   (RX)	  
permanece	  como	  una	  herramienta	  esencial,	  	  dado	  que	  la	  presencia	  de	  sacroileitis	  (SI)	  en	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la	  radiografía	  convencional	  (103)	  	  es	  una	  característica	  clave	  con	  valor	  diagnóstico	  en	  las	  
EspA,	  	  incluida	  en	  	  los	  criterios	  del	  Grupo	  Europeo	  para	  el	  Estudio	  de	  las	  Espondiloartritis	  
[ESSG]	  (18)	  o	  los	  de	  Amor	  (17)debido	  a	  su	  	  especificidad	  (75–80%)	  siendo	  aún	  el	  gold	  
standard.	  
	  	   La	  RX	  es	  habitualmente	  la	  primera	  exploración	  que	  se	  realiza,	  dado	  su	  reducido	  
coste,	   facilidad	   de	   realización	   y	   amplia	   disponibilidad.	   Sin	   embargo,	   presenta	   gran	  
variabilidad	  inter-­‐	  e	  intra-­‐observador,	  dado	  que	  algunas	  	  variaciones	  anatómicas	  pueden	  
simular	  erosiones	  y,	  en	  ocasiones,	  la	  superposición	  de	  estructuras	  abdominales	  puede	  
dificultar	   la	   visualización	   de	   las	   articulaciones.	   A	   pesar	   de	   ello,	   la	   RX	   sigue	   siendo	   la	  
técnica	  principal	  para	  el	  diagnóstico	  de	  la	  EA	  y	  para	  el	  seguimiento	  evolutivo	  de	  lesiones	  
crónicas	  en	  las	  EspA	  en	  la	  práctica	  clínica	  (39)	  (136)	  (137)	  (138).	  	  
	   Estas	   premisas	   quedan	   reflejadas	   en	   las	   recomendaciones	   EULAR	   (European	  
League	  against	  Rheumatism)	  para	  el	  uso	  de	  la	  imagen	  en	  el	  diagnóstico	  y	  manejo	  de	  las	  
EspA	  en	  la	  práctica	  clínica	  (138)	  (139).	  La	  lesión	  radiológica	  más	  precoz	  y	  característica	  
de	  la	  EA	  es	  la	  sacroileitis.	  Típicamente	  es	  bilateral	  y	  simétrica,	  aunque	  en	  fases	  iniciales	  
puede	   ser	   unilateral.	   La	   sacroileitis	   se	   clasifica	   en	   5	   grados,	   que	   describimos	   en	   la	  
siguiente	  tabla.	  
GRADO	  0:	  Normal	   	 
GRADO	  I:	  Dudosa	   	 
GRADO	   II:	   Sacroileitis	   precoz	   (erosiones	   localizadas	   y/o	   ensanchamiento	   del	  
espacio	  articular,	  irregularidad	  de	  márgenes,	  esclerosis)	 
	  	  	  	  	  	  	  	  2a:	  unilateral	   	 
	  	  	  	  	  	  	  	  2b:	  bilateral	   	 
GRADO	  III:	  Severa	  destrucción	  (hallazgos	  de	  grado	  2	  más	  prominentes	  y	  bilaterales,	  
pequeños	  puentes	  óseos	  posibles) 	  
GRADO	  IV:	  Cambio	  regresivos	  (Hallazgos	  de	  grado	  3	  +	  estrechamiento	  de	  espacio)	  	  
GRADO	  V:	  Terminal	  	  (Anquilosis)	  	  
	  
Tabla	  1.6:	  Grados	  de	  Sacroileitis	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GRADO:	  0	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  GRADO:	  I	  
	  





	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	   	  
	  	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  GRADO:	  III	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  GRADO:	  IV	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   La	  RX	  refleja	  daños	  estructurales	  establecidos	  en	  lugar	  de	  inflamación	  activa,	  lo	  
que	  indica	  que	  tiene	  una	  sensibilidad	  relativamente	  pobre	  en	  pacientes	  con	  enfermedad	  
temprana.	  	  
	   En	   la	   columna	  vertebral,	   la	   lesión	  característica	  es	   la	  erosión	  de	   los	  extremos	  
anteriores	  de	  las	  plataformas	  vertebrales,	  	  por	  entesitis	  	  en	  la	  zona	  de	  inserción	  del	  anillo	  
fibroso	  discal	  en	  el	  cuerpo	  vertebral	  (signo	  de	  Romanus).	  La	  erosión	  borra	  los	  extremos	  
de	  la	  concavidad	  de	  la	  cara	  anterior	  del	  cuerpo	  vertebral,	  confiriéndole	  una	  imagen	  en	  
cuadrado	  (squaring).	  Con	  el	  tiempo,	  la	  osificación	  reactiva	  invade	  las	  fibras	  más	  externas	  
del	  anillo	  fibroso	  discal	  y	  tiende	  a	  formar	  un	  puente	  entre	  dos	  vértebras	  contiguas,	  que	  
se	  denomina	  sindesmofito	  (Figura	  1.28).	  En	  fases	  avanzadas	  de	  la	  enfermedad	  se	  pueden	  
apreciar	  sindesmofitos	  a	  lo	  largo	  de	  toda	  la	  columna,	  adoptando	  un	  contorno	  en	  “caña	  
de	   bambú”	   (Figura	   1.29).	   Las	   articulaciones	   inter-­‐apofisarias	   posteriores	   también	   se	  
pueden	  afectar	  a	  lo	  largo	  de	  toda	  la	  columna	  aunque	  esta	  lesión	  es	  más	  característica	  
en	  la	  columna	  cervical.	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Figura  1.29:  Rx  lateral  de  columna  lumbar  con  aspecto  de  columna  en  caña  de    bambú  
	  
	   Radiológicamente,	   la	   artritis	   periférica	   de	   la	   EA,	   se	   diferencia	   de	   la	   Artritis	  
reumatoide	   en	   la	   asimetría,	   en	   una	   menor	   osteoporosis	   yuxta-­‐articular,	   menos	  
erosiones	   y	   mayor	   tendencia	   a	   la	   anquilosis.	   La	   entesitis	   calcánea	   con	   erosiones	   y	  
esclerosis	  es	  frecuente,	  aún	  en	  ausencia	  de	  síntomas.	  	  
	  
1.4.2	  Índices	  Radiográficos	  
	  
	   En	  la	  actualidad	  disponemos	  de	  tres	  métodos	  diseñados	  y	  validados	  para	  valorar	  
el	   daño	   estructural	   en	   la	   EA	   basados	   en	   imágenes	   obtenidas	   por	   radiografías	  
convencionales	  (140).	  Describimos	  a	  continuación,	  de	  forma	  breve,	  cada	  uno	  de	  estos	  
métodos:	  
	  
A)   SASSS	  (Stoke	  Ankylosing	  Spondylitis	  Spine	  Score)	  	  
B)   BASRI	  (Bath	  Ankylosing	  Spondylitis	  Radiology	  Index)	  	  
C)   SASSS	  modificado	  (m-­‐SASSS)	  	  
	  
A)	  SASSS	  (Stoke	  Ankylosing	  Spondylitis	  Spine	  Score):	  	  
	  
	   Taylor	  y	  colaboradores	  describieron	  este	  score	  en	  1991	  (141).	  Evalúa	  los	  ángulos	  
anteriores	  y	  posteriores	  de	  la	  columna	  lumbar,	  desde	  el	  borde	  inferior	  de	  la	  vértebra	  
D12	  hasta	  el	  borde	  superior	  de	  la	  S1.	  Para	  calcular	  su	  valor	  necesitamos	  una	  radiografía	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simple	  en	  proyección	  lateral	  de	  los	  cuatro	  vértices	  de	  cada	  vértebra;	  se	  les	  asigna	  una	  
puntuación	  que	  va	  desde	  0	  a	  3	  según	  el	  daño	  estructural	  que	  presenten	  de	  la	  siguiente	  
forma:	  	  
	  
0:	  	  normal	  	  
1:	  erosión,	  esclerosis	  o	  cuadratura	  
2:	  	  sindesmofito	  
3:	  puente	  óseo	  
	  
	   De	  este	  modo	  la	  puntuación	  máxima	  que	  representaría	  una	  anquilosis	  total	  de	  la	  
columna	  sería	  de	  72.	  
	   Una	  de	  las	  desventajas	  de	  este	  método	  es	  que	  no	  incluye	  la	  columna	  cervical	  que	  
se	  puede	  ver	  afectada	  en	  estos	  pacientes	  y	  que	  es	  un	  método	  	  observador-­‐dependiente	  
y	  por	  tanto	  éste	  debe	  estar	  adecuadamente	  entrenado	  para	  distinguir	  cada	  una	  de	  las	  
lesiones.	  	  
	   En	  1995	  Kennedy	  y	  colaboradores	  (142)
	  
evaluaron	  la	  relación	  del	  BASMI	  con	  el	  
daño	  estructural	  a	  nivel	  de	  la	  columna,	  creando	  así	  una	  nueva	  forma	  de	  valorar	  dichas	  
alteraciones.	  En	  1996	  Averns,	  (136)	  y	  colaboradores	  observaron	  que	  este	  índice	  tenía	  
una	  baja	  sensibilidad	  al	  cambio,	  	  pero	  que	  correlacionaba	  bien	  con	  los	  parámetros	  de	  
movilidad	  espinal	  (expansión	  torácica,	  distancia	  occipucio-­‐pared,	  distancia	  dedo-­‐suelo	  y	  
Schöber	   modificado);	   no	   así	   con	   la	   duración	   de	   enfermedad	   ni	   con	   la	   edad	   de	   los	  
pacientes.	  	  
	  
B)	  BASRI	  (Bath	  Ankylosing	  Spondylitis	  Radiology	  Index):	  
	  
	   En	  1995	  Kennedy	  y	  colaboradores	  (143)	  establecieron	  una	  versión	  preliminar	  del	  
BASRI	  y	  posteriormente	  en	  1998	  McKay	  y	  colaboradores(144)	  describieron	  el	  BASRI	  que	  
actualmente	   se	   usa.	   Este	   índice	   incluye	   una	   evaluación	   de	   la	   región	   espinal,	   de	   las	  	  
sacroilíacas	   (BASRI-­‐s)	   y	  de	   las	   caderas	   (BASRI-­‐h)	   (145)	   s	   fin	  de	   calcular	  el	  BASRI	   total	  
(BASRI-­‐t).	  Para	  evaluar	  la	  sacroiliacas	  se	  usa	  el	  método	  descrito	  en	  los	  criterios	  de	  Nueva	  
York,	  que	  cuantifica	  de	  0	  a	  4	  la	  afectación	  de	  las	  sacroilíacas	  usando	  la	  puntuación	  más	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alta	  de	  las	  dos	  sacroilíacas	  (20)	  (103).	  
Grado	  0	  :	  Normal	  	  
Grado	  1	  :	  Cambios	  sospechosos	  con	  sacroileitis	  	  
Grado	   2:	   Mínimos	   cambios	   (irregularidad	   de	   la	   cortical,	   pequeñas	  
erosiones/esclerosis	  sin	  pinzamiento	  del	  espacio	  articular)	  	  
Grado	   3	   :	   Sacroileitis	   moderada	   con	   cambios	   definitorios	   (erosiones	   y	  
esclerosis	   a	   ambos	   lados,	   pinzamiento	  del	   espacio	   articular	  o	   anquilosis	  
parcial)	  	  
Grado	  4	  :	  Sacroileitis	  severa	  con	  anquilosis	  completa	  	  
	  
Tabla	  1.7:	  Grados	  de	  afectación	  de	  SI	  
	   El	  método	  resulta	  útil	  en	  los	  grados	  3	  y	  4,	  pero	  tiene	  una	  gran	  variabilidad	  intra-­‐
observador	  en	  los	  grados	  1	  y	  2,	  	  y	  además	  se	  precisa	  de	  una	  proyección	  adecuada	  para	  
visualizarlo,	  debido	  a	  las	  características	  anatómicas	  de	  dicha	  articulación.	  	  A	  nivel	  espinal	  
se	  evalúa	  desde	  el	  borde	  inferior	  de	  la	  primera	  vértebra	  cervical	  	  C1	  hasta	  el	  superior	  de	  
D12,	   y	   desde	  el	   borde	   inferior	   de	  D12	  hasta	   el	   borde	   superior	   de	   S1,	   utilizando	  una	  
proyección	  anteroposterior	  (AP)	  y	  lateral,	  sin	  incluirse	  la	  columna	  torácica;	  al	  igual	  que	  
en	  las	  SI	  se	  aplica	  una	  puntuación	  de	  0	  a	  4	  según	  las	  lesiones	  observadas:	  	  
	  
0:	  	  normal	  	  
1:	  	  sospechoso	  o	  sin	  cambios	  definidos	  	  
2:	  erosión,	  cuadratura	  o	  esclerosis	  con	  o	  sin	  sindesmofitos	  en	  2	  vértebras	  o	  menos	  	  
3:	  sindesmofitos	  en	  3	  vértebras	  o	  más	  con	  o	  sin	  fusión	  de	  2	  vértebras	  	  
4:	  severo	  o	  con	  fusión	  de	  más	  de	  3	  vértebras	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   El	  BASRI-­‐	  t:	  sería	  el	  valor	  medio	  obtenido	  de	  ambas	  SI	  más	   la	  valoración	  de	   la	  
columna	  cervical	   y	   lumbar	   y	   tiene	  una	  puntuación	   total	   entre	  2	   y	  12.	  Ha	  mostrado	  
buenos	  datos	  de	  concordancia	  intra-­‐observador	  y	  una	  buena	  sensibilidad	  al	  cambio	  a	  
largo	  plazo	  (	  2	  años),	  	  aunque	  la	  variabilidad	  intraobservador	  fue	  baja	  para	  cada	  una	  
de	  las	  áreas	  evaluadas.	  Posteriormente	  MacKay	  y	  colaboradores	  (145)	  introdujeron	  al	  
BASRI	  total	  la	  valoración	  de	  las	  caderas,	  aplicando	  según	  los	  hallazgos	  una	  puntuación	  
de	  0	  a	  4.	  
	  
0:	  Normal	  
1:	  Sin	  cambios	  definidos	  o	  estrechamiento	  focal	  del	  espacio	  articular	  	  
2:	  Leve,	  estrechamiento	  concéntrico	  del	  espacio	  articular	  >2mm	  	  
3:Moderada,	   estrechamiento	   concéntrico	   del	   espacio	   articular	   ≤2mm	   o	  
aposición	  hueso	  a	  hueso	  <1cm	  	  
4:	  Severa,	  deformidad	  ósea	  o	  aposición	  hueso	  a	  hueso	  ≥1cm	  
	  
	   La	   inclusión	   de	   caderas	   aporta	   poco	   en	   la	   cuantificación	   del	   daño,	   porque	   la	  
afección	   de	   caderas	   se	   da	   en	   un	   18–37%	   de	   los	   pacientes	   y	   	   suele	   aparecer	   en	  
pacientes	   jóvenes.	   Por	   lo	   tanto,	   el	   BASRI	   debería	   limitarse	   a	   la	   cuantificación	   de	  
columna	  cervical	  y	  lumbar.	  
	   Dado	  que	  su	  entrenamiento	  es	  fácil	  y	  su	  tiempo	  de	  ejecución	  es	  bajo,	  en	  torno	  a	  
unos	  30	  segundos,	  el	  BASRI	  sería	   la	  mejor	  herramienta	  para	  su	  uso	  en	   la	  práctica	  
clínica,	  aunque	  	  con	  los	  inconvenientes	  de	  una	  mayor	  radiación	  y	  la	  incapacidad	  para	  
detectar	  cambios	  radiológicos	  mínimos.	  
	  
C)	  SASSS	  modificado	  (modified	  Stoke	  Ankylosing	  Spondylitis	  Spine	  Score)	  	  
	  
	   En	  2005	  Creemers	  y	  colaboradores	  (132)	  	  desarrollan	  el	  (m-­‐	  SASSS),	  que	  valora	  
además	  de	  la	  columna	  lumbar	  la	  columna	  cervical	  a	  través	  de	  una	  RX	  simple	  lateral	  de	  
dichos	   segmentos	   vertebrales,	   que	   visualiza	   desde	   el	   platillo	   inferior	   de	   la	   segunda	  
vértebra	  cervical	  C2	  hasta	  el	  superior	  de	  la	  primera	  vertebra	  dorsal	  D1,	  por	  un	  lado,	  y	  
desde	   el	   inferior	   de	  D12	   hasta	   el	   superior	   de	   S1,	   valorando	   únicamente	   los	   ángulos	  
anteriores	  de	   los	   cuerpos	   vertebrales.	   (Véase	   figura	  1.30).	  Ambos,	   SASSS	   y	  m-­‐SASSS,	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tienen	  un	  rango	  de	  puntuación	  de	  0	  a	  72,	  con	  las	  diferencias	  que	  se	  han	  mencionado,	  y	  
la	  puntuación	  de	  las	  lesiones	  sería:	  	  
	  
0:	  normal	  	  
1:	  erosión,	  cuadratura	  o	  esclerosis	  	  
2:	  sindesmofito	  sin	  fusión	  
3:	  sindesmofito	  formando	  puente	  óseo	  
	  
	  
Figura	  1.30:	  Valoración	  mSASSS	  
	   Este	   método	   fue	   validado	   mostrando	   una	   correlación	   inter-­‐observador	   en	  
columna	  cervical	  y	  lumbar	  muy	  buena	  (0,95)	  y	  una	  sensibilidad	  al	  cambio	  a	  lo	  largo	  del	  
tiempo	  excelente.	  
	   Un	  estudio	  comparativo,	  llevado	  a	  cabo	  por	  Wanders	  (137)	  y	  colaboradores	  para	  
valorar	  la	  validez	  como	  instrumento	  de	  medición	  de	  cada	  uno	  de	  los	  métodos,	  concluyó	  
que	   el	   m-­‐SASSS	   era	   el	   instrumento	   más	   adecuado	   para	   evaluar	   la	   severidad	   de	   la	  
enfermedad,	   ya	   que	   cuantifica	   mejor	   el	   daño	   estructural	   radiográfico	   a	   nivel	   de	   la	  
columna	   vertebral	   y	   presenta	   una	   mejor	   correlación	   inter-­‐observador,	   y	   además	   es	  
capaz	  de	  detectar	  una	  mayor	  proporción	  de	  pacientes	  con	  progresión.	  
Para	  cuantificar	  el	  daño	  estructural	  radiológico	  a	  nivel	  de	  la	  columna	  vertebral	  y	  evaluar	  
la	   severidad	  de	   la	   enfermedad	  usamos	   el	   índice	  mSASSS	   (modified	   Stoke	  Ankylosing	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Spondylitis	  Spinal	  Score)	  (132)	  (ANEXO	  5).	  	  El	  daño	  estructural	  de	  la	  columna	  vertebral	  
es	  una	  medida	  de	  resultado	  importante	  en	  EspA	  y	  se	  asocia	  con	  una	  peor	  función	  física	  
y	  limitación	  de	  la	  movilidad	  (73).	  
	  
	   En	  conjunto,	  una	  desventaja	  común	  de	  todos	  estos	  métodos	  de	  medida	  es	  que	  
no	   incluyen	   la	   columna	   torácica,	   por	   la	   dificultad	   para	   su	   valoración	   mediante	  
radiografías	  debido	  a	  la	  superposición	  de	  imágenes.	  Estudios	  de	  resonancia	  magnética	  
han	  demostrado	  que	  la	  mayor	  parte	  de	  la	  inflamación	  tiene	  lugar	  en	  la	  columna	  torácica,	  
y,	  por	  lo	  tanto,	  se	  podría	  esperar	  en	  esta	  región	  la	  mayor	  parte	  del	  daño	  estructural.	  	  
	   Estos	  tres	  índices	  (BASRI,	  SASSS,	  m-­‐SASSS)	  han	  sido	  valorados	  por	  expertos	  en	  el	  
trabajo	  de	  Wendling	  y	  colaboradores	  (138)
	  
,	  llegando	  a	  la	  conclusión	  que:	  	  
-­‐   A	  nivel	  de	  columna,	  el	  SASSS	  y	  m-­‐SASSS	  son	  más	  sensibles	  al	  cambio	  que	  el	  BASRI.	  
-­‐   La	   radiología	   anteroposterior	  de	   columna	   lumbar	  no	  aporta	  nada	  nuevo	  para	  
valorar	  la	  progresión	  de	  la	  enfermedad.	  	  
-­‐   Los	  tres	  índices	  se	  correlacionan	  bien	  con	  los	  parámetros	  de	  movilidad	  espinal	  y	  


















CAPITULO	  II:	  JUSTIFICACIÓN	  DEL	  ESTUDIO	  
	  
	   	  
	  
Capitulo	  2:	  justificación	  del	  estudio	  
	  












	   	  
	  
Capítulo	  2:	  Justificación	  del	  estudio.	  
	  









JUSTIFICACIÓN	  DEL	  ESTUDIO	  Y	  OBJETIVOS	  
	  
	   La	  Espondiloartritis	  axial	  es	  una	  enfermedad	  reumática	  crónica	  y	  degenerativa	  
caracterizada	  por	   la	  presencia	  de	   lumbalgia	  de	  ritmo	   inflamatorio	  y	  una	  consiguiente	  
reducción	  de	  la	  movilidad	  espinal	  como	  expresión	  clínica	  de	  la	  misma.	  	  
	   La	  movilidad	  es	  muy	  importante	  para	  el	  paciente	  y	  afecta	  a	  su	  calidad	  de	  vida.	  
Presumiblemente	   creemos	   que	   las	   causas	   subyacentes	   de	   esta	   reducción	   de	   la	  
movilidad	  son	  tanto	  la	  inflamación	  espinal	  como	  el	  daño	  estructural	  establecido.	  	  
	   Estos	  tres	  factores:	  movilidad,	  inflamación	  y	  daño	  estructural	  forman	  parte	  de	  la	  
evaluación	  de	   los	  pacientes	  con	  espondiloartritis	  axial.	  Por	  tanto,	  es	  primordial	  saber	  
cómo	  se	  relacionan	  unos	  con	  otros	  y	  como	  evaluar	  estos	  factores	  de	  forma	  individual	  y	  
de	  forma	  conjunta.	  
	   Según	  las	  últimas	  teorías	  planteadas	  por	  los	  expertos,	  la	  inflamación	  crónica	  y	  la	  
osificación	  se	  desarrollan	  en	  vías	  moleculares	  diferentes,	  pero	  con	  probable	  influencia	  
recíproca,	  donde	  la	  perpetuación	  de	  la	  formación	  ósea	  dependerá	  en	  mayor	  o	  menor	  
medida	  de	  la	  inflamación,	  aunque	  también	  están	  involucrados	  factores	  genéticos,	  aún	  
no	  identificados,	  así	  como	  factores	  biomecánicos.	  En	  la	  actualidad,	  las	  hipótesis	  sobre	  la	  
formación	  de	  hueso	  nuevo	  y	  su	  relación	  con	  la	  inflamación	  y	  la	  movilidad	  se	  encuentran	  
en	  estudio.	  	  
	   A	  esta	  incógnita	  se	  añade	  que	  hoy	  en	  día	  no	  disponemos	  de	  parámetros	  que	  nos	  
permitan	  valorar	  de	  modo	  preciso	  la	  progresión	  del	  daño	  estructural	  vertebral,	  siendo	  	  
una	   de	   las	   mayores	   limitaciones	   la	   lenta	   evolución	   radiográfica	   y	   su	   dificultad	   de	  
valoración,	   necesitándose	   varios	   años	   para	   poder	   apreciar	   cambios	   radiográficos	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es	  el	  m-­‐SASSS,	  pero	  en	  nuestra	  experiencia	  este	  índice	  presenta	  algunas	  limitaciones	  de	  
factibilidad,	   discriminación	   y	   una	   pobre	   correlación	   con	   otras	   medidas	   clínicas	   de	  
actividad	  y	  de	  movilidad.	  	  
	   Otro	  de	  los	  inconvenientes	  que	  encontramos	  en	  el	  seguimiento	  y	  evaluación	  de	  
los	  los	  pacientes	  con	  Espondiloartritis	  es	  que	  utilizamos	  la	  metrología	  convencional	  de	  
la	   columna	   y/o	   índices	   compuestos	   como	   el	   BASMI.	   Estas	   medidas	   son	   todas	  
dependientes	  del	  observador	  y	  la	  mayoría	  indirectas,	  precisando	  el	  cálculo	  de	  ángulos	  
con	  goniómetros	  y	  de	  distancias	  con	  cinta	  métrica.	  Por	  ello,	  varios	  autores	  han	  descrito	  
una	  falta	  de	  precisión,	  pobre	  fiabilidad	  y	  sensibilidad	  al	  cambio	  de	  las	  mismas,	  siendo	  
ésta	  una	  de	  las	  principales	  razones	  por	  las	  cuales	  no	  son	  incluidas	  sistemáticamente	  en	  
los	  ensayos	  clínicos	  para	  evaluar	  la	  respuesta	  al	  tratamiento.	  	  
	   En	  los	  últimos	  años,	  el	  uso	  de	  sistemas	  automatizados	  de	  captura	  de	  movimiento	  
basados	  en	  video	  ha	  permitido	  una	  medida	  tridimensional	  de	  la	  movilidad	  humana	  con	  
unos	  niveles	  de	  objetividad	  y	  precisión	  mejores	  que	  las	  medidas	  convencionales.	  En	  este	  
sentido,	  nuestro	  grupo	  ha	  diseñado	  y	  validado	  un	  nuevo	  índice	  de	  movilidad	  	  basado	  en	  
las	  medidas	  facilitadas	  por	  un	  sistema	  de	  captura	  de	  movimiento	  (UCOtrack)	  que	  se	  ha	  
utilizado	  con	  éxito	  en	  pacientes	  con	  Espondiloartritis,	  y	  con	  el	  que	  se	  calcula	  el	  índice	  
metrológico	  UCOASMI,	  el	  cual	  ha	  demostrado	  una	  repetitividad	  y	  sensibilidad	  al	  cambio	  
superior	  a	  BASMI	  y	  a	  la	  metrología	  convencional.	  
	   Son	  necesarios,	  por	  tanto,	  estudios	  que	  analicen	  la	  variabilidad	  de	  la	  metrología	  
convencional	   y	   que	   usen	   nuevas	   herramientas	   en	   la	   evaluación	   de	   la	   movilidad	   del	  
paciente.	  Estas	  herramientas	  más	  precisas	  ayudarían	  a	  conocer	  la	  ecuación:	  
	  
Movilidad	  =	  Inflamación	  +	  Daño	  Estructural	  
	  
	   Respecto	  al	  daño	  estructural	  también	  es	  importante	  la	  existencia	  de	  estudios	  que	  
analicen	  cómo	  se	  produce	   la	  progresión	  del	  daño	  estructural	  de	  estos	  pacientes,	  que	  
zonas	   se	   afectan	   más,	   y	   si	   de	   alguna	   forma	   de	   podría	   detener	   o	   ralentizar	   esta	  
progresión.	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Por	  todo	  ello,	  este	  trabajo	  se	  plantea	  como	  Objetivo	  Principal:	  	  
-­‐   Estudiar	   la	   asociación	   existente	   entre	   el	   daño	   estructural,	   la	   inflamación	   y	   la	  
movilidad,	  usando	  un	  sistema	  de	  medida	  de	  mayor	  precisión	  y	  fiabilidad	  que	  el	  
BASMI	  tradicional,	  el	  sistema	  de	  captura	  de	  movimiento	  UCOTRACK.	  
	  
Objetivos	  secundarios:	  	  
-­‐   Analizar	   la	   fiabilidad	   inter-­‐observador	   de	   las	   medidas	   de	   movilidad	  	  	  
convencionales	   recomendadas	   por	   el	   grupo	   ASAS	   y	   determinar	   la	   diferencia	  
mínima	  detectable	  entre	  ellos	  en	   las	  mediciones	  de	   la	  movilidad	  espinal,	  que	  
debe	  ser	  considerada	  con	  el	  fin	  de	  demostrar	  la	  eficacia	  de	  cualquier	  tratamiento	  
evaluado.	  
-­‐   Evaluar	   la	   distribución	   del	   daño	   estructural	   en	   la	   columna	   de	   pacientes	   con	  
espondilitis	   anquilosante,	  utilizando	  para	  ello	   la	   valoración	   individual	  de	   cada	  
vértebra	  según	  los	  criterios	  del	  índice	  m-­‐SASSS.	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   El	   deterioro	   de	   la	   movilidad	   en	   los	   pacientes	   con	   EspA	   es	   causada	   por	   la	  
inflamación	  y	  el	  daño	  estructural	  de	  la	  columna	  vertebral	  (104)	  (146).	  	  La	  evaluación	  de	  
la	  reducción	  en	  la	  movilidad	  de	  la	  columna	  es	  fundamental	  para	  evaluar	  el	  estadío	  y	  la	  
evolución	  de	  la	  enfermedad	  en	  estos	  pacientes.	  Varios	  estudios	  previos	  han	  demostrado	  
que	   la	   evolución	   de	   la	   enfermedad	   está	   muy	   relacionada	   con	   la	   reducción	   en	   la	  
movilidad	  de	  la	  columna	  (108)	  (109).	  
	   Para	   evaluar	   la	   movilidad	   de	   la	   columna	   en	   la	   EspA	   se	   han	   definido	   varias	  
medidas	  entre	  las	  cuales,	  debido	  a	  su	  mayor	  aceptación,	  las	  recomendadas	  por	  el	  grupo	  
ASAS	   (Assessment	   of	   SpondyloArthritis	   international	   Society)	   son	   las	   más	   usadas.	  
Incluyen	  cuatro	  	  medidas	  y	  un	  índice	  compuesto	  :	  la	  expansión	  torácica	  ,	  la	  prueba	  de	  
Schöber	  modificada,	   la	  distancia	  occipucio-­‐pared,	   la	   	  flexión	  lateral	   lumbar	  y	  el	   índice	  
BASMI	  (147).	  
	   El	   índice	  BASMI	  ha	  sido	  validado	  en	  varios	  estudios,	  con	  buena	  confiabilidad	  y	  
correlación	   con	   las	   medidas	   radiológicas,	   (75).	   Se	   utiliza	   como	   herramienta	   para	   la	  
clasificación	  del	  paciente	  y	  para	  analizar	   la	  sensibilidad	  al	  cambio	  tras	  el	  tratamiento.	  
Actualmente	   disponemos	   de	   tres	   versiones	   de	   BASMI:	   BASMI	   original,	   BASMI10	   	   y	  
BASMILIN.	  	  	  
	   	  El	  BASMI	  original	  es	  el	  más	  usado	  en	  la	  práctica	  clínica	  diaria	  y	  también	  el	  más	  
utilizado	  en	  la	  mayoría	  de	  las	  publicaciones,	  a	  pesar	  de	  que	  el	  BASMI10	  tenga	  una	  mayor	  
precisión.	  No	  obstante,	  en	  los	  ensayos	  cínicos	  no	  se	  detalla	  cuál	  de	  las	  tres	  versiones	  de	  
BASMI	  disponibles	  se	  aplican.	  	  
	   Davis	  y	  colaboradores	  (118)	  	  estudiaron	  las	  diferentes	  mediciones	  de	  la	  movilidad	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incluyendo	  el	  BASMI,	  y	   	  analizaron	  	  su	  validez	  tras	  aplicar	  el	  filtro	  OMERACT.	  Aunque	  
este	   trabajo	   muestra	   buenos	   resultados,	   otros	   estudios	   muestran	   resultados	  
contradictorios	  sobre	  fiabilidad,	  precisión	  y	  variabilidad	  de	  estas	  medidas	  de	  movilidad.	  	  
	   Auleley	   y	   colaboradores	   (148)	  en	   un	   estudio	   posterior,	   	   calcularon	   la	  mínima	  
diferencia	   detectable	   (MDD)	   de	   varias	  mediciones	   utilizadas	   en	   la	   evaluación	   	   de	   la	  
movilidad	  en	  EspA	  (expansión	  Torácica,	  occipucio-­‐Pared	  y	  Shober	  modificado),	  siendo	  
éste	  el	  primer	  estudio	  que	  proporciona	  la	  DMM	  como	  medida	  de	  resultado,	  basándose	  
en	  el	  método	  de	  acuerdo	  de	  Bland-­‐Altman	  (149).	  La	  MDD	  fue	  relativamente	  alta	  y,	  a	  
pesar	  de	  que	  los	  coeficientes	  de	  correlación	  intra-­‐clase	  (CCI)	  fueron	  altos,	  las	  medidas	  
parecían	  ser	  poco	  fiables.	  En	  consecuencia,	  los	  cambios	  mínimos	  detectados	  podrían	  ser	  
considerados	  simplemente	  como	  un	  error	  de	  medición.	  
	   El	  objetivo	  de	  este	  estudio	  ha	  sido	  analizar	  la	  variabilidad	  inter-­‐observador	  de	  las	  
diferentes	  medidas	   de	  movilidad	   de	   la	   columna	   propuestas	   por	   el	   grupo	  ASAS	   y	   del	  
BASMI	  en	  sus	  diferentes	  versiones,	  para	  valorar	   la	  fiabilidad	  de	  éstas	  y	  determinar	   la	  
diferencia	  mínima	  detectable	  o	  perceptible	  (DMM)	  
	   	  
	   	  
2.	  MATERIAL	  Y	  MÉTODOS	  	  
	   Estudio	   transversal	   observacional	   de	   práctica	   clínica	   habitual	   en	   el	   que	   se	  
incluyeron	  consecutivamente,	  durante	  un	  periodo	  de	  tres	  meses,	  33	  pacientes	  con	  EA	  
seguidos	   en	   el	   Servicio	   de	   Reumatología	   del	   Hospital	   Universitario	   Reina	   Sofía	   de	  
Córdoba.	  	  
	   	  El	  estudio	  fue	  aprobado	  por	  el	  Comité	  de	  Ética	  e	  Investigación	  de	  dicho	  hospital.	  	  
	  
Criterios	  de	  inclusión:	  
1.   Pacientes	   diagnosticados	   de	   EA	   de	   acuerdo	   con	   los	   criterios	   modificados	   de	  
Nueva	  York.	  
2.   Evolución	  clínica	  de	  al	  menos	  5	  años.	  	  
3.   Edad	  comprendida	  entre	  los	  18	  y	  los	  80	  años.	  	  
4.   Consentimiento	  informado	  firmado.	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Criterios	  de	  exclusión:	  	  
1.   Pacientes	  con	  cirugía	  vertebral.	  
2.   Presencia	  de	  escoliosis.	  
3.   Embarazo	  
	  
	   Las	   mediciones	   espinales	   fueron	   realizadas	   por	   dos	   reumatólogos	  
experimentados	   (J.C-­‐G	   y	   R.O-­‐C).	   Las	   dos	   evaluaciones	   se	   llevaron	   a	   cabo	   de	  manera	  
independiente	  y	  aislada	  al	  mismo	  paciente	  y	  en	  el	  mismo	  día,	  por	  la	  tarde,	  por	  cada	  uno	  
de	  los	  reumatólogos.	  	  
	  
Variables:	  
	   Para	  la	  evaluación	  de	  los	  pacientes	  con	  EA	  se	  utilizaron	  más	  de	  	  20	  mediciones	  
diferentes;	   dichas	   medidas	   de	  movilidad	   fueron	   revisadas	   y	   analizadas	   por	   Sieper	   y	  
colaboradores	   (21)	   y	   posteriormente	   el	   grupo	   ASAS	   ha	   recomendado	   el	   uso	   de	   la	  
expansión	   del	   tórax,	   el	   Schober	  modificado,	   la	   distancia	   occipucio-­‐pared	   y	   la	   flexión	  
lumbar	  lateral	  como	  medidas	  convencionales	  y	  como	  índice	  de	  actividad,	  el	  BASMI.	  	  
	   Como	  hemos	  explicado	  anteriormente,	  existen	  tres	  versiones	  del	  mismo:	  BASMI2	  
u	   original,	   BASMI10	   y	   BASMILIN.	   Dado	   que	   los	   dos	   últimos	   son	  muy	   similares,	   en	   el	  
presente	  estudio	  usamos	  solamente	  BASMI2	  y	  BASMI10.	  Además,	  decidimos	   incluir	   la	  
distancia	  dedo-­‐suelo,	  debido	  a	  que	  es	  una	  medida	  de	  uso	  frecuente	  tanto	  en	  los	  estudios	  
como	  en	  nuestra	  práctica	  clínica.	  En	  total,	  se	  analizaron	  ocho	  mediciones	  y	  dos	  índices.	  
	  
Estadística:	  
	   Para	   el	   análisis	   estadístico	   de	   fiabilidad	   entre-­‐observadores	   utilizamos	   el	  
coeficiente	  de	  correlación	  intra-­‐clase	  (CCI),	  en	  el	  que	  un	  valor	  superior	  a	  0,6	  indica	  una	  
buena	  fiabilidad,	  un	  valor	  superior	  a	  0,8	  indica	  una	  muy	  buena	  fiabilidad	  y	  si	  es	  superior	  
a	  0,9	  representa	  una	  excelente	  fiabilidad.	  	  
	   La	  determinación	  de	  la	  mínima	  diferencia	  detectable	  (MDD)	  	  se	  hizo	  utilizando	  el	  
método	  de	  Bland	  y	  Altman	  (149).	  De	  acuerdo	  con	  este	  método,	  se	  define	  el	   límite	  de	  
confianza	   al	   95%	   como	   la	   diferencia	   de	   la	   medida	   entre	   observadores	   para	   cada	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medición	   +/-­‐	   1,96	   por	   la	   desviación	   estándar.	   Suponiendo	   que	   las	   diferencias	   se	  
distribuyen	  normalmente,	  la	  diferencia	  media	  debe	  ser	  cercana	  al	  cero.	  
	   	   Para	  interpretar	  los	  resultados	  estadísticos	  utilizamos	  el	  SPSS	  versión	  17.0	  





	   De	   entre	   los	   33	   pacientes	   incluidos	   sólo	   cuatro	   eran	  mujeres,	   con	   una	   edad	  
media	  de	  50,35	  años,	  y	  un	  tiempo	  medio	  de	  evolución	  de	  la	  enfermedad	  de	  24,61	  años.	  
Los	  pacientes	  mostraron	  diferentes	  niveles	  de	  restricción	  de	  movilidad	  que	  osciló	  entre	  
0,94	  y	  8,78	  (valor	  medio	  4,75)	  de	  acuerdo	  con	  BASMI10.	  
En	  la	  tabla	  3.1	  se	  muestran	  los	  resultados	  obtenidos	  por	  los	  dos	  observadores	  y	  
las	  diferencias	  de	  los	  parámetros	  analizados	  expresados	  como	  media.	  Se	  observó	  una	  
alta	  variabilidad	  inter-­‐	  observadores	  en	  la	  expansión	  del	  tórax	  y	  en	  la	  prueba	  de	  Schober	  
modificado	  y	  también	  se	  obtuvieron	  valores	  por	  encima	  de	  una	  unidad	  en	  BASMI10	  y	  de	  
dos	  unidades	  en	  BASMI2,	  los	  cuales	  indican	  unos	  altos	  valores	  de	  MDD.	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Tabla   3.1:   Resultados   obtenidos   por   los   observadores   y   las   diferencias   entre   las  
mediciones.    Los  resultados  de  los  observadores  y  las  diferencias  son  expresados  como  
media  (SD)  [Min-­Max].  CV  –  Coeficiente  de  Variación:  SD  diferencia  dividida  por  valor  
medio   en   %.   SDD   –   diferencia   mínima   detectable    
†	  Incluido	  en	  el	  set	  de	  medidas	  de	  ASAS.	  	  *	  Incluido	  en	  el	  BASMI.  
	  
	   Observador	  1	   Observador	  2	   Diferencia	   C.V.	   S.D.D.	  


























22,91%	   3,19	  















13,68%	   6,99	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30,47%	   2,43	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   La	  Tabla	  3.2	  muestra	   la	   fiabilidad	  entre	  observadores	  de	  acuerdo	  con	   los	  CCI.	  
También	  se	  incluyen	  los	  resultados	  de	  fiabilidad	  en	  comparación	  con	  los	  resultados	  de	  
otros	  estudios	  anteriormente	  publicados.	  Aunque	  los	  valores	  de	  CCI	  son	  elevados,	  un	  
buen	  instrumento	  de	  medida	  para	  la	  toma	  de	  decisiones	  individuales	  debería	  mostrar	  
valores	   de	   CCI	   mayores	   de	   0.9	   y	   cómo	   podemos	   observar	   no	   todas	   las	   mediciones	  
cumplen	  esta	  condición.	  
Medidas	   ICC	  Inter	  	  
(CI	  95%)	  
Davis	  (118)	   Haywood	  (75)	   Maksym(116)	   Viitanen(105)	  
Expansión	   torácica	   †	  
(cm)	  
0,66	  (>0,41)	   0,85	   -­‐	   0,98	   0,85	  
Schöber	   modificado	  	  
†	  *	  (cm)	  
0,76	  (>0,56)	   0,96	   0,90	   0,97	   0,96	  
Occipucio-­‐pared	   †	  
(cm)	  
0,97	  (>0,93)	   0,92	   0,98	   	   0,89	  
Trago-­‐pared	  *	  (cm)	   0,96	  (>0,92)	   0,99	   -­‐	   0,96	   0,90	  
Distancia	   dedo-­‐suelo	  
(cm)	  
0,95	  (>0,89)	   0,98	   0,96	   	   	  
Flexión	  lumbar	  lateral	  
†	  *	  (cm)	  
0,82	  (>0,65)	   0,98	   0,95	   0,95	   0,98	  
Distancia	  
intermaleolar	  *	  (cm)	  
0,94	  (>0.86)	   0,99	   -­‐	   0,98	   	  
BASMI10	   0,96	  (>0,91)	   -­‐	   -­‐	   	   	  
BASMI2	  †	   0,89	  (>0,79)	   0,96	   -­‐	   0,95	   	  
	  
Tabla   3.2   Fiabilidad   obtenida   en   nuestro   estudio   y   la   publicados   por   otros   autores  
  †  Incluido  en  el  set  de  medidas  de  ASAS.      *  Incluido  en  BASMI  
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   Posteriormente	  se	  analizaron	  las	  correlaciones	  entre	  las	  diferentes	  medidas.	  Las	  
correlaciones	   más	   significativas	   se	   encontraron	   entre	   el	   índice	   BASMI	   y	   el	   resto	   de	  
medidas	  (Tabla	  3.3).	  
	  
Tabla  3.3:  Correlación  (Pearson)  entre  las  medidas  (*  p  <  0.05  ;;  **  p  <  0.01)  
ET:  Expansión   torácica,  SM:  Schöber-­  modificado,  OP:  Occipucio-­  pared,  TP:  Trago-­
pared,   DDS:   distancia   dedo-­suelo,   FL:   Flexión   lumbar   DIM:   Distancia   intermaleolar,  
B10:BASMI10.  B2:BASMI2  
	   	  
	   ET	   SM	   OP	   TP	   DDS	   FL	   DIM	   BASMI10	   BASMI2	  
ET	   1,00	   0,43*	   -­‐0,33	   -­‐0,36*	   0,06	   0,23	   0,38	   -­‐0,45**	   -­‐0,49**	  
SM	   0,43*	   1,00	   -­‐0,41*	   -­‐0,37*	   -­‐0,27	   0,51**	   0,07	   -­‐0,61**	   -­‐0,67**	  
OP	   -­‐0,33	   -­‐0,41*	   1,00	   0,98**	   0,26	   0,68**	   -­‐0,55*	   0,82**	   0,69**	  
TP	   -­‐0,36*	   -­‐0,37*	   0,98**	   1,00	   0,19	   0,71**	   -­‐0,57*	   0,80**	   0,71**	  
DDS	   0,06	   -­‐0,27	   0,26	   0,19	   1,00	   -­‐0,44*	   -­‐0,56*	   0,44*	   0,32	  
FL	   0,23	   0,51**	   0,67**	   0,71**	   -­‐0,44*	   1,00	   0,37	   -­‐0,80**	   -­‐0,76**	  
DIM	   0,38	   0,07	   -­‐0,55*	   -­‐0,57*	   -­‐0,56*	   0,37	   1,00	   -­‐0,70	  *	   -­‐0,52*	  
B10	   0,448**	   0,61**	   0,82**	   0,80**	   0,44*	   0,80**	   0,70**	   1,00	   0,92**	  
B2	   0,449**	   0,67**	   0,69**	   0,71**	   0,32*	   0,77**	   0,77**	   0,92**	   1,00	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   Para	  comparar	  las	  puntuaciones	  de	  BASMI	  obtenidas	  por	  ambos	  observadores,	  
utilizamos	  el	  método	  de	  Bland-­‐Altman.	  En	   la	   figura	  3.1	  se	  representan	   la	  variabilidad	  
entre	   los	  dos	  observadores	  al	  evaluar	  el	  BASMI	  según	   la	  versión	  original,	  BASMI2	  y	   la	  
mejorada	  BASMI10.	  
	  
Figura   3.1.   Gráficos   de   Bland-­Altman   que   comparan   las   puntuaciones   de   las   dos  
definiciones  BASMI  obtenidas  por  ambos  observadores.  
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4.	  DISCUSIÓN	  	  
	   A	  la	  vista	  de	  los	  resultados	  obtenidos	  en	  nuestro	  estudio	  podemos	  concluir	  que	  
la	  variabilidad	  entre	  observadores,	  expresada	  como	  MDD,	  debe	  tenerse	  en	  cuenta	  para	  
justificar	  la	  mejoría	  de	  los	  pacientes	  en	  los	  estudios	  de	  respuesta	  a	  tratamiento	  a	  corto	  
plazo.	  (150)	  
	   En	   cada	   una	   de	   las	   medidas	   analizadas	   se	   hallaron	   diferentes	   resultados	   de	  
fiabilidad.	  Se	  revisan	  a	  continuación	  algunos	  de	  estos	  resultados,	  comparándolos	  con	  los	  
observados	  en	  la	  literatura	  actual.	  
	   La	   expansión	   torácica	   fue	   la	   medida	   que	   mostró	   los	   peores	   resultados	   (CV	  
47,31%,	   0.659	   CCI,	  MDD	   3,27	   cm).	   Esta	   es	   una	   de	   las	  medidas	  más	   complicadas	   de	  
obtener,	   siendo	   especialmente	   difícil	   de	   evaluar	   en	   las	   mujeres.	   De	   acuerdo	   con	   el	  
trabajo	  de	  Auleley	  	  (148)	  el	  CCI	  de	  esta	  medida	  fue	  de	  0,85	  y	  de	  2,4	  cm	  de	  MDD.	  Esta	  
medida	  puede	  ser	  útil,	  ya	  que	  la	  reducción	  de	  la	  capacidad	  pulmonar	  es	  un	  efecto	  bien	  
conocido	   en	   las	   EA,	   pero	   posiblemente	   el	   sistema	  de	  medida	   usado	   en	   el	  momento	  
actual	  no	  es	  apropiado.	  Tzelepis	  y	  colaboradores	  (151)	  utilizaron	  el	  movimiento	  toraco-­‐
abdominal	  en	  la	  respiración	  como	  parámetro	  de	  resultado	  de	  la	  enfermedad.	  Una	  de	  las	  
medidas	  de	  movilidad	  más	  usadas	  es	  el	  Schober	  modificado,	  que	  muestra	  correlaciones	  
elevadas	  tanto	  con	  la	  radiología	  como	  con	  la	  duración	  de	  la	  enfermedad.	  Los	  resultados	  
de	  fiabilidad	  son	  buenos	  (CV	  42,8%,	  0,756	  CCI,	  MDD	  2,39	  cm),	  siendo	  mejores	  que	  los	  
de	   la	   expansión	   torácica,	   aunque	   peores	   que	   el	   resto	   de	   las	   medidas.	   Nuestros	  
resultados	  mostraron	  alta	  concordancia	  	  con	  los	  obtenidos	  por	  Auleley	  y	  cols.	  (CCI	  0,60	  
y	  MDD	  de	  3,3	  cm)(148).	  
	   Las	   distancias	   occipucio-­‐pared	   y	   trago-­‐pared	   están	   relacionados	   con	   la	   cifosis	  
dorsal	  desarrollada	  en	  la	  EA,	  de	  tal	  manera	  que	  a	  mayor	  afectación	  estructural	  existe	  
una	   mayor	   cifosis.	   El	   grupo	   ASAS	   recomienda	   analizar	   la	   distancia	   occipucio-­‐pared,	  
aunque	  este	  parámetro	  es	  difícil	  de	  medir	  cuando	  el	  paciente	  está	  sólo	  unos	  milímetros	  
separados	   de	   la	   pared,	   siendo	   la	   medición	   trago-­‐pared	   más	   fácil	   en	   esta	   situación	  
(BASMI	  incluye	  esta	  medida),	  pero	  no	  debemos	  obviar	  que	  esta	  distancia	  depende	  del	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tamaño	  de	  la	  cabeza	  del	  paciente.	  En	  el	  BASMI	  original,	  los	  valores	  de	  menos	  de	  15	  cm	  
se	  puntúan	  con	  0	  (sin	  afectación).	  En	  este	  caso,	  no	  hay	  ningún	  problema	  si	  el	  paciente	  
toca	  la	  pared.	  Sin	  embargo,	  en	  BASMI10,	  el	  valor	  cero	  para	  esta	  medida	  es	  de	  10	  cm,	  por	  
lo	  que	  el	  paciente	  se	  marcará	  con	  1	  unidad	  y	  se	  verá	  afectada	  según	  este	  índice.	  En	  el	  
presente	   estudio,	   ambas	   medidas	   mostraron	   buenos	   resultados	   de	   fiabilidad	  
(especialmente	   trago-­‐pared)	   y	   también	   una	   buena	   correlación	   con	   el	   resto	   de	  
parámetros.	  Por	  lo	  tanto,	  la	  cifosis	  es	  un	  buen	  indicador	  del	  grado	  de	  afectación.	  
	   La	  distancia	  dedo-­‐suelo	  no	  está	  incluida	  en	  ASAS	  ni	  en	  BASMI.	  A	  pesar	  de	  tener	  
una	  alta	  reproducibilidad	  (CCI	  =	  0,948)	  no	  se	  correlaciona	  bien	  ni	  con	  el	  índice	  BASMI	  (r	  
=	  0,44),	  ni	  con	  el	  resto	  de	  parámetros.	  Este	  hecho	  puede	  ser	  debido	  a	  la	  influencia	  de	  la	  
altura	  del	  sujeto.	  Algunos	  estudios	  muestran	  una	  escasa	  correlación	  con	  la	  radiología	  
para	  esta	  medida.	  
	   A	   diferencia	   de	   la	   distancia	   dedo-­‐suelo,	   la	   flexión	   lateral	   lumbar	  mostró	   una	  
buena	  correlación	  con	  el	  resto	  de	  medidas	  (Schober,	  OP,	  TP	  y	  BASMI,	  p	  <0,01).	  	  Nuestro	  
CCI	   fue	   bueno	   (0,817)	   pero	   algo	   inferior	   al	   obtenido	   por	   otros	   autores	   con	   valores	  
situados	  en	  torno	  a	  0,95-­‐0,98.	  
	   La	   distancia	   intermaleolar	   mostró	   excelentes	   valores	   de	   repetibilidad	   (CCI	   =	  
0,944)	  y	  una	  buena	  correlación	  con	  algunos	  de	  los	  parámetros	  analizados.	  No	  obstante,	  
es	   una	  medida	   compleja	   de	  medir	   y	   requiere	  de	  un	   espacio	   amplio	   en	   la	   consulta	   y	  
disponer	  de	  más	  tiempo	  en	  la	  práctica	  clínica;	  por	  ello	  no	  se	  utiliza	  habitualmente.	  
	   En	   relación	   al	   uso	   de	   los	   índices	   complejos,	   en	   el	   presente	   trabajo	   hemos	  
calculado	  el	  BASMI	  usando	   las	  dos	  escalas	  descritas	  anteriormente	   (BASMI	  original	  y	  
BASMI10).	  	  
	   El	  BASMI10	  mostró	  mejores	  resultados	  que	  el	  BASMI	  original.	  BASMI	  correlaciona	  
bien	  con	  casi	  todas	  las	  medidas	  salvo	  con	  la	  distancia	  dedo-­‐suelo.	  Obtuvimos	  una	  MDD	  
de	  BASMI	  original	  de	  2,43	  unidades,	  mientras	  que	  para	  BASMI10	  este	  valor	  se	  reducía	  a	  
la	  mitad	  (1,27	  unidades).	  	  El	  CV	  también	  osciló	  entre	  30,47	  y	  13,71%.	  	  El	  CCI	  fue	  bueno	  
en	  ambos	  casos	  (0,894	  a	  0,956);	  por	  lo	  tanto,	  la	  variabilidad	  es	  menor	  para	  el	  segundo	  
índice.	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   Según	  Madsen	  (119)	  la	  MDD	  de	  BASMI	  original	  	  fue	  de	  ±	  1,4	  (±2	  unidades	  en	  las	  
valoraciones	   de	   los	   pacientes	   individuales).	   Otro	   estudio	   realizado	   por	   Martidale	   y	  
colaboradores	   (77)	   muestra	   que	   para	   las	   evaluaciones	   repetidas	   de	   un	   mismo	  
participante,	  las	  diferencias	  en	  BASMI	  de	  1	  unidad	  o	  menos	  se	  encuentran	  dentro	  de	  los	  
límites	  del	  error.	  Por	  lo	  tanto,	  si	  se	  encuentra	  una	  mejora	  del	  BASMI	  por	  debajo	  de	  estas	  
unidades,	  el	  cambio	  puede	  ser	  debido	  a	  un	  error	  experimental.	  
	   Estudios	   previos	   han	   mostrado	   mejoras	   de	   menos	   de	   una	   unidad	   en	   BASMI	  
original	   	   y	   BASMI10	   en	   pacientes	   tratados	   con	   terapias	   biológicas	   (120)	   	   (152).	   Estos	  
valores	  son	  menores	  que	  la	  mínima	  diferencia	  detectable	  establecida	  para	  el	  BASMI	  y,	  
por	   lo	   tanto,	   la	  mejora	  podría	   ser	  debida	  al	  error	  experimental	  de	   la	  medida	  y	  no	  al	  
tratamiento.	  
	   	  Es	  un	  hecho	  que	  BASMI	  rara	  vez	  se	  utiliza	  para	  evaluar	  la	  eficacia	  a	  corto	  plazo	  
del	  tratamiento.	  Algunos	  autores	  prefieren	  utilizar	  la	  flexión	  lumbar	  lateral	  en	  lugar	  del	  
BASMI.	  Braun	  y	  colaboradores	   (153)	   	   indicaron	  en	  su	  estudio	  que	  a	  pesar	  de	  que	  un	  
tratamiento	  biológico	  mejora	  los	  índices	  de	  actividad	  de	  la	  enfermedad,	  esta	  mejoría	  es	  
poco	   	   importante	   con	   respecto	   a	   la	  movilidad	   de	   la	   columna	   evaluada	  mediante	   el	  
BASMI,	   reforzando	   la	   idea	   de	   que	   BASMI	   no	   tiene	   mucha	   sensibilidad	   al	   cambio.	  	  
Jauregui	  y	  colaboradores	  (154)	  analizaron	  en	  un	  ensayo	  controlado	  con	  pamidronato	  el	  
BASMI	  	  y	  se	  llegó	  a	  la	  conclusión	  de	  que	  la	  capacidad	  de	  respuesta	  de	  BASMI	  era	  pobre	  
con	  cualquiera	  de	  los	  sistemas	  de	  puntuación	  (BASMI2	  y	  BASMI10).	  
	   Por	  otra	  parte,	  algunos	  estudios	  	  que	  han	  evaluado	  el	  BASMI	  en	  sujetos	  sanos	  ha	  
observado	  que	  no	  es	  habitual	  que	  los	  individuos	  sanos	  tengan	  un	  cero	  en	  el	  BASMI,	  sino	  
que	  aumenta	  a	  medida	  que	  la	  edad	  también	  se	  incrementa	  (155).	  
	   A	   modo	   de	   resumen	   podemos	   decir	   que	   BASMI10	   es	   un	   sistema	   de	   medida	  
optimo,	  dado	  que	  las	  medidas	  incluidas	  son	  las	  mismas	  que	  las	  usadas	  por	  los	  otros	  dos	  
sistemas	  y	  se	  requiere	  poco	  esfuerzo	  adicional	  para	  su	  cálculo.	  A	  pesar	  de	  ello,	  aunque	  
nuestros	   datos	   indican	   que	   BASMI10	   es	   un	   índice	   más	   apropiado,	   BASMI2	   se	   sigue	  
utilizando	  más	  en	  la	  práctica	  clínica.	  
	   Como	  limitación	  de	  nuestro	  estudio,	  es	  necesario	  comentar	  que	  los	  resultados	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que	  ofrecemos	  a	  MDD	  se	  basan	  en	  un	  número	  relativamente	  pequeño	  de	  pacientes	  y	  
de	  observadores.	  No	  obstante,	  los	  datos	  obtenidos	  son	  similares	  a	  otros	  estudios.	  
	   En	   suma,	   los	   resultados	   obtenidos	   en	   el	   presente	   estudio	   indican	   que	   es	  
aconsejable	   tener	   en	   cuenta	   la	   MDD	   de	   las	   diferentes	   mediciones	   utilizadas	   para	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   La	   espondiloartritis	   axial	   establecida	   (EspAax)	   es	   una	   enfermedad	   reumática	  
crónica	   y	   degenerativa	   caracterizada	   por	   lumbalgia	   de	   ritmo	   inflamatorio	   con	   la	  
consiguiente	  reducción	  de	  la	  movilidad	  espinal	  (21)	  (105).	  Esta	  limitación	  condiciona	  una	  
disminución	  en	  la	  calidad	  de	  vida	  y	  funcionalidad	  de	  estos	  pacientes	  (61)	  (67).	  	  
	   Presumiblemente,	  tanto	  el	  dolor	  asociado	  a	  la	  inflamación	  espinal,	  como	  el	  daño	  
estructural	  establecido	  por	  la	  formación	  de	  sindesmofitos,	  puentes	  óseos	  y	  anquilosis,	  
son	   las	   causas	   subyacentes	   a	   la	   reducción	   de	   la	   movilidad	   de	   la	   columna	   de	   estos	  
pacientes.	  Sin	  embargo,	  algunos	  estudios	  como	  el	  de	  Machado	  y	  colaboradores	  (104)	  
han	   	   demostrado	  que	   la	  movilidad	  de	   los	   pacientes	   es	   variable	   según	   la	   etapa	  de	   la	  
enfermedad,	  de	  tal	  manera	  que,	  en	  las	  etapas	  más	  tempranas	  de	  la	  misma	  la	  reducción	  
de	  la	  movilidad	  se	  ve	  más	  influenciada	  por	  el	  dolor	  secundario	  a	  la	  inflamación	  espinal,	  
mientras	   que	   en	   las	   etapas	   más	   avanzadas	   la	   movilidad	   está	   determinada	   por	   la	  
presencia	  del	  daño	  estructural	  establecido.	  
	   En	   la	   actualidad	   no	   disponemos	   de	   parámetros	   que	   nos	   permitan	   valorar	   de	  
manera	  precisa	  la	  progresión	  del	  daño	  estructural	  vertebral,	  que	  puede	  tardar	  años	  en	  
llegar	  a	  desarrollarse.	  Tradicionalmente	  se	  ha	  considerado	  que	  el	  daño	  estructural	  en	  
las	  EspA	  surge	  de	  una	  activación	  inmunológica	  y	  de	  un	  proceso	  	  inflamatorio	  mantenido	  
en	   el	   tiempo	   (156),	   siendo	   los	   cambios	   estructurales	   de	   naturaleza	   principalmente	  
anabólica,	  al	  contrario	  de	  lo	  que	  sucede	  por	  ejemplo	  en	  la	  artritis	  reumatoide,	  donde	  
existen	  procesos	  catabólicos	  que	  conllevan	  una	  pérdida	  ósea	  en	   las	  zonas	  articulares	  
(43)	  (45)	  (157).	  	  	  
	   Por	  otro	  lado,	  es	  importante	  tener	  en	  cuenta	  que	  la	  inflamación	  subyacente	  en	  
esta	   enfermedad	   puede	   reducirse	   administrando	   un	   tratamiento	   específico,	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factor	  de	  necrosis	  tumoral	  alfa	  (anti-­‐TNFα).	  Sin	  embargo	  el	  daño	  estructural	  parece	  no	  
ser	  reversible	  con	  este	  tipo	  de	  moléculas,	  a	  pesar	  de	  reducir	  la	  inflamación.	  
	   Se	  ha	  analizado	  la	  relación	  entre	  daño	  estructural	  e	  inflamación	  en	  estudios	  con	  
resonancia	   magnética	   nuclear	   (RMN),	   mostrándose	   correlación	   directa	   entre	   las	  
lesiones	   inflamatorias	   en	   RMN	   y	   alteraciones	   histológicas	   a	   nivel	   de	   SI	   	   (158).	   Sin	  
embargo,	   esta	   asociación	   no	   está	   completamente	   demostrada,	   ya	   que	   también	  
aparecen	   en	   zonas	   donde	   no	   existe	   osteítis	   previa	   y	   además	   la	   resolución	   de	   la	  
inflamación	  en	  la	  médula	  ósea	  tras	  la	  administración	  de	  tratamiento	  específico	  tampoco	  
frena	  la	  aparición	  de	  sindesmofitos	  (159)	  (160)	  (161)	  .	  	  	  
	   Estudios	  con	  fármacos	  anti-­‐TNFα	  han	  sugerido	  una	  nueva	  hipótesis	  que	  defiende	  
que	   la	   inflamación	   y	   la	   neoformación	   ósea	   siguen	   vías	   independientes	   aunque	  
interrelacionadas,	  de	  modo	  que	  los	  fármacos	  que	  inhiben	  la	  inflamación	  podrían	  facilitar	  
la	  activación	  de	  las	  vías	  molecularess	  que	  conducen	  a	  la	  formación	  posterior	  de	  hueso,	  
aunque	  no	  hay	  evidencia	  suficiente	  al	  respecto	  (162).	  
	   Maksymowych	  y	  colaboradores	  estudiaron	  las	  lesiones	  inflamatorias	  en	  la	  RMN	  
y	   su	   relación	   con	   el	   tratamiento	   anti	   TNF	   y	   la	   aparición	   de	   sindesmofitos	   (56).	  
Observaron	  que	  no	  todas	  las	  vértebras	  que	  tenían	  inflamación	  en	  RMN	  desarrollaban	  
sindesmofitos	  y	  que	  algunas	  que	  las	  desarrollaban	  no	  tenían	  alteraciones	  en	   la	  RMN.	  
También	   observaron	   que	   a	   pesar	   de	   desaparecer	   la	   inflamación	   en	   la	   RMN	   tras	   el	  
tratamiento,	  esas	  vértebras	  desarrollaban	  sindesmofitos	  en	  radiología.	  Según	  la	  teoría	  
de	  los	  autores,	  el	  TNFα	  se	  relaciona	  con	  determinadas	  proteínas	  formadoras	  de	  hueso,	  
como	   las	   proteínas	   morfogenéticas	   óseas,	   a	   la	   vez	   que	   estimulan	   la	   expresión	   de	  
moléculas	  que	  inhiben	  la	  osteoblastogénesis	  (formación	  de	  osteoblastos).	  Por	  lo	  tanto,	  
en	  una	  lesión	  inflamatoria	  establecida,	  el	  TNFα	  actuaría	  como	  freno	  de	  la	  formación	  de	  
hueso,	  al	  inhibir	  la	  osteoblastogénesis.	  Cuando	  desaparece	  esa	  inflamación,	  ya	  sea	  de	  
forma	   espontánea	   o	   con	   fármacos,	   se	   induciría	   la	   formación	   de	   hueso.	   Uno	   de	   los	  
posibles	  efectos	  que	  ellos	   justifican	  para	  el	   tratamiento	   con	  anti-­‐	   TNFα	  podría	   ser	   la	  
prevención	  de	  aparición	  de	  nuevas	  lesiones	  inflamatorias,	  en	  cuyo	  caso	  habría	  que	  hacer	  
estudios	  de	  seguimiento	  de	  mayor	  duración	  (163).	  Una	  explicación	  a	  estos	  datos	  podría	  
ser	  que	  el	  efecto	   inhibidor	  de	   los	  agentes	  anti-­‐TNF	  sobre	   la	   inflamación	  en	   la	  RM	  es	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sustancial	   (reducción	   de	   alrededor	   de	   80%),	   aunque	   la	   inflamación	   no	   estaría	  
totalmente	   suprimida,	   permitiendo	   que	   un	   bajo	   grado	   de	   inflamación	   mantenida	  
proporcionaría	  un	  estímulo	  suficiente	  para	  la	  formación	  de	  nuevos	  sindesmofitos.	  Por	  
otra	  parte,	  es	  muy	  posible	  que	  los	  mecanismos	  de	  reparación,	  que	  tienen	  lugar	  una	  vez	  
que	  la	  inflamación	  disminuye,	  sean	  simplemente	  exagerados	  en	  la	  EA	  en	  comparación	  
con	  los	  individuos	  sanos.	  
	   El	  desarrollo	  de	  nuevos	   fármacos	  en	   los	  últimos	  años,	  dirigidos	   frente	  a	  otras	  
moléculas	   inflamatorias,	   sí	   que	   parecen	   retrasar	   o	   frenar	   la	   progresión	   del	   daño	  
estructural.	   Existen	   asimismo	   diversos	   estudios	   que	   apoyan	   la	   hipótesis	   de	   que	   el	  
ejercicio	  físico	  puede	  también	  retardar	  la	  aparición	  de	  puentes	  óseos	  y	  anquilosis.	  
	   En	  relación	  a	  la	  movilidad,	  el	  grupo	  ASAS	  (Ankylosing	  Spondylitis	  Working	  Group)	  	  
(21)	   recomienda	   evaluar	   	   en	   práctica	   clínica	   la	  movilidad	   de	   los	   pacientes,	   bien	   con	  
medidas	  convencionales	  o	  usando	   índices	  compuestos	  como	  el	  BASMI.	  Aunque	  estas	  
medidas	  son	  utilizadas	  ampliamente	  para	  el	  seguimiento	  clínico	  del	  paciente	  con	  EA	  y	  
para	  la	  evaluación	  del	  efecto	  a	  corto	  plazo	  de	  las	  intervenciones	  terapéuticas,	  todas	  las	  
medidas	  convencionales	  utilizadas	  hasta	  la	  fecha	  son	  dependientes	  del	  observador	  y	  la	  
mayoría	  son	  indirectas;	  por	  ello	  diversos	  autores	  han	  descrito	  una	  falta	  de	  precisión	  y	  
una	  pobre	  fiabilidad	  y	  sensibilidad	  al	  cambio,	  siendo	  ésta	  una	  de	  las	  principales	  razones	  
por	  las	  cuales	  no	  son	  incluidas	  sistemáticamente	  en	  los	  ensayos	  clínicos	  para	  evaluar	  el	  
efecto	  de	  un	  determinado	  tratamiento	  (77)	  (119)	  (148).	  En	  el	  capítulo	  anterior	  pusimos	  
de	  manifiesto	  estas	  diferencias.	  
	   Afortunadamente,	   en	   los	   últimos	   años	   el	   uso	   de	   sistemas	   de	   captura	   de	  
movimiento	   automatizados	   ha	   permitido	   realizar	   una	   medida	   tridimensional	   de	   la	  
movilidad	   humana,	   con	  mayores	   niveles	   de	   objetividad	   y	   precisión	   que	   las	  medidas	  
tradicionales.	  	  
	   Nuestro	   grupo	   ha	   desarrollado	   un	   sistemas	   de	   captura	   de	   movimiento	  
(UCOTrack)	  validado	  para	  su	  uso	  en	  pacientes	  con	  EA	  (164);	  incluso	  hemos	  definido	  y	  
validado	  un	  nuevo	  índice	  metrológico	  denominado	  UCOASMI	  (131),	  basado	  en	  el	  uso	  de	  
este	  sistema	  y	  que	  ha	  mostrado	  tener	  mejores	  propiedades	  clinimétricas	  que	  el	  BASMI,	  
con	   una	   menor	   variabilidad	   inter/intra-­‐observador,	   mayor	   precisión	   y	   	   mayor	  
sensibilidad	  al	  cambio.	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   El	  presente	  estudio	  tiene	  como	  objetivo	  explorar,	  en	  pacientes	  con	  EA,	  la	  relación	  
entre	  la	  movilidad,	  la	  inflamación	  y	  el	  daño	  estructural,	  determinar	  qué	  otras	  variables	  
pueden	  influir	  sobre	  los	  cambios	  en	  la	  movilidad	  de	  los	  pacientes	  y	  analizar	  cómo	  influye	  
la	   movilidad	   en	   la	   calidad	   de	   vida	   de	   los	   mismos.	   Pretende	   asimismo	   analizar	   las	  
limitaciones	  del	  uso	  del	  BASMI	  y	  de	  las	  otras	  medidas	  convencionales	  y	  determinar	  los	  
beneficios	   del	   uso	   de	   un	   índice	   basado	   en	   un	   sistema	   de	   captura	   de	   movimiento	  
automatizado,	   ya	   que	   las	   medidas	   de	   movilidad	   actuales	   no	   presentan	   una	   buena	  
sensibilidad	  al	  cambio	  y	  muestran	  problemas	  de	  fiabilidad,	  precisión	  y	  variabilidad.	  
	   	  	  
	  
2.	  PACIENTES	  Y	  MÉTODOS	  
	   Estudio	  observacional	  prospectivo	  en	  práctica	  clínica,	  de	  corte	  transversal.	  
	  
Pacientes:	  	  
	   Los	  pacientes	   incluidos	   fueron	   seleccionados,	  de	   forma	  consecutiva,	  entre	   los	  
pacientes	  que	  seguían	  revisiones	  periódicas	  en	  la	  consulta	  externa	  monográfica	  de	  EspA	  
del	  Servicio	  de	  Reumatología	  del	  Hospital	  Universitario	  Reina	  Sofía	  de	  Córdoba,	  entre	  
los	  meses	  de	  mayo	  y	  septiembre	  de	  2012.	  Todos	  los	  pacientes	  dieron	  su	  consentimiento	  
informado	  para	  participar	   en	   el	   estudio	   y	   éste	   fue	   aprobado	  por	   el	   comité	   ético	  del	  
hospital.	  El	  proyecto	  estuvo	  sujeto	  a	  las	  normas	  de	  buena	  práctica	  clínica	  y	  cumplió	  en	  
todo	  momento	  los	  preceptos	  éticos	  contenidos	  en	  la	  Declaración	  de	  Helsinki.	  	  
Criterios	  de	  inclusión	  	  
1.   Edad	  superior	  a	  18	  años	  con	  diagnóstico	  de	  EA	  definida,	  según	  los	  criterios	  de	  
Nueva	  York	  modificados.	  	  
2.   Estudio	  radiográfico	  simple,	  incluyendo	  radiología	  lateral	  de	  columna	  cervical	  y	  
de	  columna	  lumbosacra,	  y	  radiografía	  de	  SI.	  
3.   Evaluación	  mediante	  los	  índices	  de	  movilidad	  BASMI	  y	  UCOASMI.	  
4.   Consentimiento	  informado	  firmado.	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Criterios	  de	  exclusión:	  	  
1.   Presencia	  de	  otras	  EspA	  no	  EA	  definida,	  como	  la	  EspAax-­‐nr.	  	  
2.   Afectación	  periférica.	  	  
3.   	  Lesiones	  vertebrales	  o	  en	  sacroiliacas	  de	  naturaleza	  distinta	  a	  EA.	  
4.   Coexistencia	   en	   un	   mismo	   enfermo	   de	   otra	   enfermedad	   invalidante	   o	  
inflamatoria	   que	   pudiera	   interferir	   en	   los	   parámetros	   de	   actividad	   o	   función	  
física,	  distinta	  de	  la	  EA.	  
5.   Cualquier	  tipo	  de	  intervención	  quirúrgica	  en	  raquis.	  
6.   Embarazo.	  	  
	   Los	  pacientes	  diagnosticados	  de	  EA,	  que	  se	  visitaron	  en	  la	  consulta	  de	  mayo	  a	  
septiembre	   de	   2012,	   fueron	   revisados	   por	   un	   reumatólogo	   (J.C.G)	   para	   verificar	   el	  
cumplimiento	   de	   los	   criterios	   de	   inclusión	   y	   el	   no	   cumplimiento	   de	   los	   criterios	   de	  
exclusión.	  	  
	   De	   forma	   estandarizada,	   a	   todos	   los	   pacientes	   incluidos	   se	   les	   realizó	   un	  
protocolo	  consistente	  en	  valorar	  la	  movilidad	  de	  la	  columna,	  la	  actividad	  inflamatoria,	  
la	  calidad	  de	  vida	  y	  el	  daño	  estructural.	  
1.   Movilidad	  de	  la	  columna	  
a.1)	  Medidas	  convencionales	  e	  índice	  BASMI	  
	   	  A	   todos	   los	   pacientes	   se	   les	   realizo	   un	   estudio	   metrológico	   convencional,	  
incluyendo	  las	  siguientes	  medidas:	  distancia	  dedo-­‐suelo	  (DDS),	  expansión	  torácica	  (ET),	  
distancia	  occipucio-­‐	  pared	  (DOP),	  flexión	  lateral	  de	  columna	  (FLL),	  prueba	  de	  Schober	  
modificado,	   distancia	   intermaleolar	   (DIM),	   rotación	   cervical,	   y	   distancia	   trago-­‐	   pared	  
(DTP),	  medidas	  en	  centímetros	  (cm)	  con	  el	  uso	  de	  una	  cinta	  métrica,	  salvo	  la	  rotación	  
cervical,	  que	  se	  midió	  en	  grados	  usando	  un	  goniómetro.	  	  
a.2)	  Índice	  UCOASMI	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   Se	  evaluó	  asimismo	  la	  movilidad	  de	  los	  pacientes	  usando	  el	  sistema	  UCOTrack.	  
Dicho	  sistema	  se	  basa	  en	  la	  colocación	  de	  marcas	  reflectantes	  en	  puntos	  concretos	  del	  
sujeto	   a	   medir,	   al	   cual	   se	   le	   pide	   que	   haga	   ciertos	   movimientos.	   El	   sistema	   genera	  
posiciones	   espaciales	   tridimensionales,	   a	   través	   de	   procesos	   de	   reconstrucción	   y	  
técnicas	   de	   visión	   artificial	   de	   las	   imágenes	   procedentes	   de	   varias	   cámaras	   de	   vídeo	  
sincronizadas.	   A	   partir	   de	   estas	   posiciones	   se	   puede	   generar	   gran	   cantidad	   de	  
información	   cinemática	   (posiciones,	   ángulos,	   distancias,	   etc.).	   Para	   la	   captura	   de	  
movimiento	   se	   utilizan	   videocámaras	   digitales	   sincronizadas	   y	   conectadas	   a	   un	  
ordenador	   central.	   El	   número	   de	   cámaras	   utilizadas	   puede	   variar,	   dependiendo	   del	  
ensayo,	  entre	  2	  y	  8.	  
	  
Figura  4.1  :  Instalaciones  necesarias  para  la  captura  del  movimiento  
	   El	  área	  ideal	  necesaria	  para	  su	  implementación	  	  sería	  de	  unos	  	  7	  metros	  	  de	  ancho	  
por	  7	  metros	  de	  largo	  y	  2,5	  metros	  de	  alto.	  A	  esta	  área	  de	  trabajo	  hay	  que	  añadir	  otro	  
espacio	   más	   para	   la	   instalación	   del	   ordenador	   central	   al	   que	   están	   conectadas	   las	  
cámaras	  y	  donde	  el	  operador	  controla	  el	  sistema.	  Asímismo,	  se	  requiere	  otra	  área	  para	  
ser	  usada	  como	  cambiador	  y	  para	  tomar	  medidas	  antropométricas	  del	  sujeto.	  En	  total	  
se	  recomienda	  una	  habitación	  de	  unos	  60	  m2,	  (como	  mínimo	  30	  m2).	  	  
	   En	  el	   presente	  estudio,	   el	   equipamiento	  usado	  ha	   sido	  un	  PC,	   4	   cámaras	   con	  
puerto	  digital,	  focos	  de	  iluminación,	  material	  retroreflectivo	  para	  los	  marcadores,	  y	  todo	  
el	  cableado	  necesario	  para	  interconectar	  los	  equipos.	  En	  la	  figura	  adjunta	  se	  expone	  la	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colocación	  de	  las	  marcar	  reflectantes	  sobre	  el	  paciente	  (figura	  4.2).	  
	  
	  
Figura	  4.2:	  Distribución	  de	  los	  sensores	  en	  el	  paciente.	  	  
Los	  marcadores	  se	  colocaron	  según	  la	  siguiente	  distribución:	  Cabeza:	  1	  y	  2	  por	  
encima	  de	  la	  oreja	  alineado	  con	  el	  trago,	  3:	  frente	  alineado	  con	  la	  nariz,	  16:	  occipucio;	  
Brazos:	 6	  y	  7:	  punta	  del	  dedo	  medio;	  Tórax: 4	  y	  5:	  escápula,	  17:	  vértebra	  cervical	  7, 21:	  
vértebra	  lumbar	  4	  (Schöber), 18:	  10	  cm	  por	  debajo	  de	  17,	  19:	  punto	  medio	  entre	  17	  y	  
21,	  20:	  10	  cm	  por	  encima	  de	  21,	  8	  y	  9:	  espina	  ilíaca	  anterosuperior;	  Piernas: 10	  y	  11:	  
trocánter	  mayor	  del	  fémur,12	  y	  13:	  epicóndilo	  lateral	  del	  fémur,	  14	  y	  15:	  tobillo	  
	   Se	   instruyó	   al	   paciente	   para	   realizar	   una	   serie	   de	   movimientos	   (Figura	   4.3)	  
colocándose	   frente	   a	   4	   cámaras	   sincronizadas	   que	   trabajan	   a	   50	   fotogramas	   por	  
segundo,	  las	  cuales	  registran	  toda	  la	  información	  cinemática	  (164).	  El	  sistema	  analiza	  el	  
rango	  de	  movimiento	  de	  la	  región	  cervical	  y	  dorso-­‐lumbar	  en	  los	  3	  planos	  del	  espacio.	  
Posteriormente	  el	  UCOASMI	  se	  calcula	  como	  un	  índice	  compuesto	  que	  se	  genera	  como	  
resultado	  de	  la	  movilidad	  cervical	  y	  de	  tronco	  basados	  en	  medidas	  cinemáticas	  seriadas.	  
La	  puntuación	  de	  este	  índice	  va	  de	  0	  a	  10	  (de	  mejor	  a	  peor	  movilidad).	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Figura  4.3:  Movimientos  indicados  al  paciente,  cervicales  y  lumbares  en  el  laboratorio  
del  análisis  del  movimiento  
	   UCOASMI	  se	  basa	  en	  las	  propiedades	  métricas	  y	  se	  calcula	  como	  un	  promedio	  de	  
una	   selección	   de	   5	  medidas	   individuales	   (la	   flexión	   y	   extensión	   cervical,	   la	   rotación	  
cervical,	  la	  inclinación	  del	  tronco	  durante	  la	  flexión	  y	  la	  extensión,	  la	  inclinación	  lateral	  
y	  rotación	  del	  tronco).	  
b)	  Otras	  variables	  clínicas:	  	  
	   Además	  del	  análisis	  de	  movimiento	  automatizado	  y	   las	  medidas	  de	  movilidad	  
convencionales,	  se	  registraron	  las	  siguientes	  variables:	  	  	  
-­‐   Peso	  medido	  en	  Kilogramos	  (Kg).	  	  
-­‐   Altura	  medida	  en	  centímetros	  (cm).	  
-­‐   Índice	   de	   masa	   corporal	   (IMC)	   expresado	   en	   (kg/m2),	   considerándose	  
obesidad	  un	  valor	  por	  encima	  de	  27.	  	  
Los	  pacientes	  completaron	  tres	  cuestionarios	  administrados:	  BASDAI,	  BASFI	  Y	  ASQoL	  
(ANEXOS	  1,2,3)	  
A	  todos	  los	  pacientes	  se	  les	  realizaron	  radiografías	  convencionales	  de	  columna	  en	  
proyección	   antero-­‐posterior	   y	   lateral	   para	   correlacionar	   el	   daño	   radiográfico	   con	   la	  
movilidad.	  Éstas	  fueron	  evaluadas	  por	  dos	  reumatólogos	  con	  experiencia	  (JC-­‐G	  y	  MC.C-­‐
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V),	  cegados	  a	  los	  resultados	  de	  las	  otras	  medidas	  y	  se	  calculó	  el	   índice	  mSASSS.	  En	  el	  
mSASSS	   se	   valoran	   únicamente	   los	   ángulos	   anteriores	   de	   los	   cuerpos	   vertebrales	  
cervicales	  y	  lumbares	  a	  través	  de	  una	  radiografía	  lateral	  simple	  de	  dichos	  segmentos,	  
desde	  el	  platillo	  inferior	  de	  C2	  hasta	  el	  superior	  de	  D1,	  por	  un	  lado,	  y	  desde	  el	  inferior	  
de	  D12	  hasta	  el	  superior	  de	  S1.	  Tiene	  una	  puntuación	  comprendida	  entre	  0	  y	  72	  obtenida	  
a	  partir	  de	   la	  suma	  de	   las	  zonas	  evaluadas	  según	   los	  grados	  de	  afectación	  presentes.	  
(ANEXO	  5).	  
En	  cuanto	  a	  las	  variables	  de	  laboratorio,	  se	  recogieron	  datos	  analíticos	  de	  actividad	  
en	  la	  valoración	  de	  los	  pacientes	  con	  EA,	  determinándose	  la	  PCR	  y	  la	  VSG.	  	  
También	  se	  determinó	  para	  el	  estudio	  otra	  variable	  analítica,	  la	  positividad	  o	  no	  del	  
HLA-­‐B	  27,	  analizada	  mediante	  citometría	  de	  flujo	  
e	  calculó	  el	  Índice	  ASDAS	  a	  partir	  de	  los	  resultados	  analíticos	  y	  varios	  ítems	  incluidos	  
en	  el	  BASDAI.	  
Análisis	  estadístico:	  	  
	   La	  variable	  principal	  del	  estudio	  fue	  la	  movilidad	  espinal.	  Se	  definió	  mediante	  las	  
mediciones	  convencionales	  para	  calcular	  el	  BASMI	  y	  por	  el	  sistema	  UCOTrack	  que	  recoge	  
los	  siguientes	  movimientos:	  
1.   Flexión	  frontal	  cervical	  
2.   Flexión	  lateral	  cervical	  
3.   Rotación	  cervical	  
4.   Flexión	  frontal	  espinal	  
5.   Flexión	  lateral	  espinal	  
6.   Rotación	  tronco-­‐lumbar	  
	  
	   Por	  otra	  parte,	  como	  hemos	  comentado,	  también	  analizamos	  el	  daño	  estructural	  
y	  el	  grado	  de	  actividad.	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   Para	  cada	  una	  de	  las	  variables	  se	  calcularon	  las	  frecuencias	  absolutas	  y	  relativas	  
para	  las	  categóricas	  y	  la	  media	  aritmética	  y	  desviación	  estándar	  (DS)	  para	  las	  variables	  
continuas	  con	  distribución	  normal.	  Para	  el	  análisis	  bivariantes,	  las	  diferencias	  entre	  las	  
mismas	  medidas	  de	  cada	  sistema	  se	  evaluaron	  utilizando	  el	  coeficiente	  de	  correlación	  
lineal	  de	  Pearson	  (r)	  y	  el	  coeficiente	  de	  correlación	  intraclase	  (CCI).	  	  
	   Realizamos	  un	  modelo	  de	  regresión	  lineal	  múltiple	  para	  identificar	  a	  los	  factores	  
asociados	   a	   la	   movilidad	   según	   el	   índice	   UCOASMI.	   Las	   variables	   introducidas	   en	   el	  
modelo	  fueron	  la	  edad,	  el	  BASDAI,	  el	  mSASSS,	  el	  ASDAS	  (0<	  2,1,	  1>	  2,1),	  y	  la	  duración	  de	  
la	  enfermedad	  (0:	  <	  15	  años,	  1:	  15	  años).	  Por	  el	  procedimiento	  de	  selección	  metódica	  
hacia	  atrás,	  las	  variables	  con	  una	  p>=	  0,15,	  para	  el	  estadístico	  “t	  de	  Student”,	  fueron	  una	  
a	  una	  eliminadas	  del	  modelo.	  La	  comparación	  del	  modelo	  reducido	  con	  el	  modelo	  que	  
incluye	  las	  variables	  eliminadas	  se	  realizó	  mediante	  la	  prueba	  parcial	  de	  F	  múltiple.	  
	   Las	  escalas	  de	  las	  variables	  continuas	  se	  analizaron	  mediante	  la	  prueba	  de	  Box-­‐
Tidwell.	  También	  evaluamos	   las	  posibles	   interacciones.	  Las	  variables	  con	  una	  P>	  0,05	  
fueron	   estudiadas	   como	  posibles	   factores	   de	   confusión	   y	   fueron	   considerados	   como	  
tales	  si	  el	  porcentaje	  de	  cambio	  en	  el	  coeficiente	  era	  mayor	  al	  20%.	  	  
	   La	  colinealidad	  de	  las	  variables	  independientes	  se	  evaluó	  a	  través	  del	  factor	  de	  
inflación	  de	  la	  varianza	  (FIV).	  	  
	   La	   Independencia,	   normalidad	   y	   homocedasticidad	   de	   residuos	   del	   modelo	  
fueron	  analizados	  mediante	  la	  prueba	  de	  Durbin-­‐Watson	  y	  de	  Kolmogorov-­‐Smirnov,	  y	  el	  
diagrama	  de	  dispersión	   entre	   los	   residuos	   y	   los	   valores	   estimados,	   respectivamente.	  
Como	  prueba	  diagnóstica	  de	  casos	  extremos	  se	  utilizó	  la	  distancia	  de	  Cook.	  El	  coeficiente	  
de	   determinación	   corregido	   (R2)	   se	   utilizó	   para	   valorar	   la	   bondad	   de	   ajuste,	   ya	   que	  
expresa	  la	  proporción	  de	  varianza	  de	  la	  variable	  dependiente	  que	  está	  explicada	  por	  las	  
variables	  independientes;	  valores	  próximos	  a	  1	  indican	  una	  mejor	  bondad	  de	  ajuste.	  	  	  
	   Se	   estimó	   el	   intervalo	   de	   confianza	   del	   95%.	   Todas	   las	   pruebas	   de	   hipótesis	  
fueron	  bilaterales	  y	  se	  consideraron	  como	  significativos	  aquellos	  con	  una	  p<0,05.	  
	   Los	   datos	   fueron	   recogidos,	   procesados	   y	   analizados	   utilizando	   el	   programa	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estadístico	  SPSS	  v.17.	  
3.	  RESULTADOS	  
	   De	  entre	  los	  pacientes	  elegibles,	  todos	  aceptaron	  la	  participación.	  La	  mayoría	  de	  
los	   pacientes	   incluidos	   eran	   hombres	   con	  una	   edad	  media	   de	   40	   años	   y	   con	  niveles	  
moderados	  de	  actividad	  de	  la	  enfermedad	  y	  de	  daño	  estructural.	  El	  veintiocho	  por	  ciento	  
de	  los	  pacientes	  tenía	  un	  nivel	  de	  PCR	  >=	  5	  mg	  /	  dl	  y	  el	  38%	  tenían	  una	  duración	  de	  la	  
enfermedad	  de	  más	  de	  15	  años.	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La	  Tabla	  4.1	  muestra	  los	  datos	  descriptivos	  de	  los	  50	  pacientes	  EA	  incluidos	  en	  el	  estudio.	  	  
	  
	  
Tabla   4.1:   Descripción   de   la   muestra.   Los   valores   indican   la   media   aritmética   y  
desviación   típica   (DS)  salvo  en   los   indicados  de   forma  diferente  en   la   tabla.  BASDAI    
Bath  Ankylosing  Spondylitis  Disease  Activity  Index;;  BASFI  Bath  Ankylosing    Spondylitis  
Functionality   Index;;   ASQoL   Ankylosing   Spondylitis   Quality   of   Life;;   BASMI   Bath  
Ankylosing  Spondylitis  Metrological  Index;;  UCOASMI    University  of  Cordoba  Ankylosing  
Spondylitis  Metrological  Index;;  mSASSS    modified  Stoke  Ankylosing  Spondylitis  Spinal  




Características	   Valor	  
	  Hombres	  nº	  (%)	   36	  (72)	  
Edad,	  años	   43,40	  ±	  10,76	  
Duración	  de	  la	  enfermedad,	  años	   15,66	  ±	  10,61	  
índice	  de	  masa	  corporal	  (IMC)	  (Kg/m2)	   27,89	  ±	  4,97	  
HLA	  B27	  positivo,	  nº	  (%)	   42	  (84)	  
BASDAI	   4,77	  ±	  2,53	  
BASFI	   9,64	  ±	  2,96	  
ASQol	   4,42	  ±	  3,03	  
BASMI	   3,57	  ±	  2,02	  
UCOASMI	   5,26	  ±	  1,92	  
m-­‐SASSS	   19,32	  ±	  20,62	  
PCR	  (mg/dl)	   5,73	  ±	  5,72	  
ASDAS	   2,74	  ±	  1,08	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   BASMI	   UCOASMI	   m-­‐SASSS	   ASDAS	  
Edad	   0,559†	   0,676*	   0,438*	   0,231	  
Duración	  de	  
enfermedad	  (años)	  
0,245	   0,396*	   0,166	   0,041	  
IMC	  (kg/m2)	   0,294††	   0,364*	   0,530*	   0,176	  
BASDAI	   0,464†	   0,485*	   0,099	   0,850†	  
BASFI	   0,586*	   0,641*	   0,387*	   0,733*	  
ASQol	   0,326**	   0,380*	   0,053	   0,682*	  
PCR	  (mg/dl)	   0,006	   0,015	   0,051	   0,535*	  
BASMI	   -­‐	   0,887*	   0,671*	   0,364*	  
UCOASMI	   0,887*	   -­‐	   0,719*	   0,384*	  
m-­‐SASSS	   0,671*	   0,719*	   -­‐	   0,085	  
ASDAS	   0,364*	   0,384*	   0,085	   -­‐	  
	   	  
	  
Tabla  4.2:  Correlaciones  entre  las  variables  de  estudio  y  medidas  de  movilidad,  daño  
estructural,  y  actividad.  Valores  de  coeficiente  de  correlación  de  Pearson’s.    *  P  <  0.01  
(bilateral)    **P  <  0.05  (bilateral).  
   A	  la	  vista	  del	  análisis	  podemos	  confirmar	  que	  BASMI	  y	  UCOASMI	  mostraron	  una	  
correlación	   significativa,	   ya	   que	   ambos	  miden	   la	  movilidad	   espinal,	   a	   pesar	   de	   estar	  
basados	  en	  un	  conjunto	  de	  medidas	  diferentes	  (r=	  0,89,	  P<0,001).	  	  
	   La	  correlación	  con	  otras	  medidas	  fue	  similar	  tanto	  para	  el	  UCOASMI	  como	  para	  
BASMI.	  UCOASMI	  mostró	  una	  buena	  correlación	  con	  el	  daño	  estructural	   (r=	  0,72,	  P<	  
0,001)	   y	   con	   la	   edad	  del	   paciente	   (r=	   0,68,	   P<0,001).	   Las	   correlaciones	   de	  UCOASMI	  
fueron	  más	  débiles,	  aunque	  también	  significativas	  con	   la	  actividad	  de	   la	  enfermedad	  
medida	  por	  ASDAS	   (r=0,38,	   P<	   0,001),	   BASDAI	   (r=0,49,	   P<	   0,001)	   y	   la	   duración	  de	   la	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enfermedad	  (r=	  0,40,	  P=	  0,001).	  No	  se	  encontró	  correlación	  entre	  el	  nivel	  de	  PCR	  y	  la	  
movilidad.	  
	   Se	   aplicó	   un	  modelo	   de	   regresión	   lineal	  múltiple	   para	   identificar	   los	   factores	  
asociados	  al	  UCOASMI,	  siendo	  la	  edad,	  BASDAI,	  m-­‐SASSS,	  ASDAS	  (0<	  2,1,	  1>=2,1)	  y	  una	  
duración	   de	   la	   enfermedad	   de	   15	   años	   los	   factores	   asociados.	   La	   duración	   de	   la	  
enfermedad	  y	  el	  ASDAS	  mostraron	  una	   interacción	  significativa,	  por	   lo	  que	  ambos	  se	  
incluyeron	  en	  el	  modelo	  final	  como	  término	  de	  interacción.	  Todos	  los	  supuestos	  de	  la	  
regresión	  lineal	  múltiple	  se	  cumplieron	  (linealidad	  de	  las	  variables	  independientes	  y	  no	  
co-­‐linealidad	  entre	  las	  mismas,	  independencia,	  normalidad	  y	  homocedasticidad	  de	  los	  
residuos	  del	  modelo).	  Ningún	  paciente	  mostró	  una	  distancia	  de	  Cook	  >1.	  
	   La	  Tabla	  4.3	  resume	  los	  resultados	  de	  la	  regresión	  lineal	  y	  de	  la	  regresión	  lineal	  
múltiple	  de	  los	  factores	  asociados	  a	  UCOASMI.	  
Tabla   4.3:   Factores   asociados   con   la   movilidad   medida   mediante   UCOASM.  
*UCOASMI:  University  of  Cordoba  Ankylosing  Spondylitis  Metrological  Index;;  95%  CI:  
	  
	  	  	  	  	  VARIABLES	  
Análisis	  Bivariante	  
Coeficiente	  β	  (CI	  95%)	  	  	  	  	  	  	  	  p	  
Análisis	  multivariante,	  modelo	  final	  (R2=00.813)	  
Coeficiente	  β	  (CI	  95%)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  SC	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  p	  
Edad,	  por	  año	   0,12	  (0,08,	  0,16)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,000	  	   0,05	  	  (0,02,	  0,09)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,30	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,002	  
m-­‐SASSS,	  por	  unidad	   0,07	  (0,05,	  0,09)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,000	  	   0,05	  (0,04,	  0,07)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,55	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,000	  
BASDAI,	  por	  unidad	   0,37	  (0,18,	  0,56)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,000	  	   0,26	  (0,11,	  0,41)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,35	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,001	  
Duración	   de	   la	  
enfermedad	   (>	   15	  
años)	  
10,35	  (0.28,	  20,42)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,014	  	   0,77	  (0,55,	  10,80)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,20	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,033	  
ASDAS	  (<20.1)	   -­‐10,30	  (-­‐20,44,	  -­‐0,15)	  	  	  	  	  	  	  	  0,028	  	   0,66	  (-­‐0,16,	  10,49)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,16	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,112	  
Duración	   de	   la	  
enfermedad	   por	  	  
ASDAS	  
-­‐10,53	  (-­‐40,30,	  10,24)	  	  	  	  	  	  	  	  0,259	   -­‐10,40(-­‐20,60,	  -­‐0,20)	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  -­‐0,22	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  0,023	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Intervalo  de  confianza  al  95%;;  SC:  coeficiente  estandarizado;;  mSASSS:    modified  Stoke  
Ankylosing   Spondylitis   Spinal   Score;;   BASDAI:   Bath   Ankylosing   Spondylitis   Disease  
Activity  Index;;  ASDAS:  Ankylosing  Spondylitis  Disease  Activity  Score.  
	   El	  peso	  más	  grande	  de	  la	  ecuación	  corresponde	  al	  daño	  estructural	  
representado	  mediante	  el	  mSASSS.	  	  	  
	   Finalmente	  establecimos	  el	  siguiente	  modelo	  predictivo	  para	  la	  movilidad:	  
	  
	   En	  base	  a	  estos	   resultados	  podemos	  decir	  que	   la	  asociación	  entre	  el	  ASDAS	  y	  
UCOASMI	   depende	   también	   de	   la	   duración	   de	   la	   enfermedad.	  De	   esta	  manera	   y	   de	  
acuerdo	  con	  la	  ecuación	  resultante	  podemos	  decir	  que,	  por	  ejemplo,	  para	  un	  paciente	  
con	  una	  duración	  de	   la	   enfermedad	   inferior	   a	   15	   años,	   si	   tienen	  una	  actividad	  de	   la	  
enfermedad,	  medida	  por	  ASDAS,	  >	  2,1,	  el	  UCOASMI	  aumenta	  en	  0.766	  unidades,	  con	  lo	  
cual	  empeoraría	  la	  movilidad	  del	  paciente,	  y	  cuando	  la	  actividad	  de	  la	  enfermedad	  fuese	  
normal,	  con	  un	  ASDAS	  por	  debajo	  de	  2,1,	  el	  UCOASMI	  disminuye	  en	  0.766	  -­‐	  1.401	  =	  -­‐	  
0.635,	  con	  lo	  cual	  mejorarían	  los	  datos	  de	  movilidad	  del	  paciente.	  
	  	   Además,	  un	  aumento	  de	  la	  edad	  del	  paciente	  en	  5	  años	  implica	  un	  aumento	  de	  
5	  x	  0,053=	  0,265	  unidades	  UCOASMI.	  Por	  ello	  la	  movilidad	  sería	  inferior	  a	  medida	  que	  el	  
paciente	  va	  cumpliendo	  años	  y	  si	  existiese	  aumento	  de	  5	  unidades	  en	  el	  mSASSS,	  	  éste	  
implicaría	  un	  incremento	  de	  5	  x	  0,052=	  	  0,26	  unidades	  UCOASMI;	  es	  decir,	  que	  a	  medida	  
que	  aumenta	  el	  daño	  estructural	  van	  aumentando	  los	  valores	  de	  UCOASMI,	  lo	  que	  se	  
traduciría	  en	  una	  disminución	  de	  la	  movilidad	  del	  paciente.	  
	   También	   observamos	   que	   todas	   las	   medidas	   obtenidas	   mediante	   nuestro	  
sistema	  de	  captura	  del	  movimiento	  eran	  mejores	  que	  las	  obtenidas	  por	  el	  índice	  BASMI.	  
Por	  cada	  una	  de	  las	  medidas	  convencionales	  individuales,	  que	  mostraron	  valores	  peores	  
en	  términos	  de	  coeficiente	  de	  determinación	  R2	  (usado	  para	  valorar	  la	  bondad	  de	  ajuste,	  
nuestro	   modelo	   final	   generó	   un	   valor	   cercano	   a	   1	   (0,813)	   el	   cual	   que	   expresa	   la	  
UCOASMI=	  0,364	  +	  	  (0.053x	  Edad)+	  (0.052x	  MSASSS)+	  (0.264x	  BASDAI)	  +	  (0.766x	  años	  
de	  duración	  de	  la	  enfermedad)+	  (0.664	  x	  ASDAS)-­‐	  	  (0.221	  x	  [<15	  años	  de	  duración	  de	  
la	  enfermedad	  x	  ASDAS])	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proporción	  de	  varianza	  de	   la	  variable	  dependiente	  que	  está	  explicada	  por	   la	  variable	  
independiente.	  
4.	  DISCUSIÓN	  
	   Los	  resultados	  obtenidos	  en	  el	  presente	  estudio	  han	  demostrado	  que,	  aunque	  la	  
movilidad	   espinal	   puede	   estar	   influenciada	   tanto	   por	   la	   actividad	   de	   la	   enfermedad	  
como	   por	   el	   daño	   estructural,	   la	   actividad	   inflamatoria	   no	   está	   tan	   estrechamente	  
relacionada	  con	  el	  daño	  estructural	  como	  la	  movilidad.	  
	   	  Por	   lo	   tanto,	   la	   movilidad	   espinal	   podría	   sustituir	   a	   la	   valoración	   del	   daño	  
estructural	   y	   a	   la	   determinación	   de	   los	   niveles	   de	   actividad	   inflamatorio	   o	   actividad	  
clínica	  de	   los	  pacientes	  y	  por	  ello	  esta	  valoración	  debería	   ser	   incorporada	  como	  una	  
medida	  de	  respuesta	  al	  tratamiento,	  y	  debe	  ser	  usada	  en	  ensayos	  clínicos	  e	  incorporarse	  
a	   nuestra	   práctica	   clínica	   junto	   a	   la	   determinación	  de	   los	   niveles	   de	   	   actividad	  de	   la	  
enfermedad.	  
	   Como	  ya	  se	  ha	  demostrado	  en	  el	  estudio	  de	  Machado	  y	  colaboradores,	  existe	  
una	   clara	   asociación	   entre	   la	   movilidad	   espinal,	   el	   daño	   estructural,	   y	   la	  
inflamación(104).	  No	  obstante,	  hay	  algunas	  diferencias	  entre	  este	  primer	  estudio	  y	  el	  
nuestro.	   En	   primer	   lugar,	   la	  medida	   de	  movilidad	   que	   nosotros	   utilizamos	   tiene	   una	  
mayor	  precisión	  que	  el	  BASMI,	  el	  cual,	  	  a	  pesar	  su	  amplio	  uso	  y	  aceptación	  en	  todas	  sus	  
variables,	  es	  una	  medida	  con	  problemas	  de	  fiabilidad,	  variabilidad	  y	  precisión.	  	  
	   Madsen	   y	   colaboradores	   confirmaron	   que	   el	   BASMI	   presenta	   una	   diferencia	  
mínima	   detectable	   cercana	   a	   1	   (119).	   Esta	   es	   una	   de	   las	   razones	   por	   las	   cuales	   la	  
movilidad	  determinada	  por	  el	  índice	  	  BASMI	  no	  puede	  ser	  utilizado	  sistemáticamente	  en	  
los	   ensayos	   clínicos	   para	   demostrar	   a	   corto	   plazo	   la	   eficacia	   	   de	   una	   determinada	  	  
intervención	  terapéutica.	  	  
	   Además,	   parece	   que	   la	   relación	   entre	   la	   movilidad	   de	   la	   columna	   y	   ambas	  
variables,	  tanto	  el	  daño	  estructural	  como	  la	  actividad,	  no	  es	  simple,	  y	  está	  influida	  por	  
otros	   dos	   factores	   adicionales	   que	   pueden	   modificarlo:	   la	   edad	   y	   duración	   de	   la	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enfermedad.	  	  
	   No	  podemos	  olvidar	  que	  el	  BASMI	  incluye	  la	  distancia	  occipucio-­‐pared,	  medida	  
no	  incluida	  en	  el	  UCOASMI.	  Esta	  medida	  es	  muy	  específica	  en	  los	  pacientes	  con	  alto	  daño	  
estructural	  y	  en	  tal	  caso	  la	  relación	  con	  la	  edad	  puede	  no	  ser	  tan	  evidente,	  pudiendo	  
ésta	  ser	  otra	  razón	  por	  la	  que	  Machado	  y	  colaboradores	  no	  demostraron	  su	  asociación	  
con	  la	  edad.	  	  	  
	   No	   fue	   inesperado	   que	   la	   edad	   tuviese	   una	   influencia	   significativa	   sobre	   la	  
movilidad,	   ya	   que	   todos	   experimentamos	   una	   reducción	   de	   la	   movilidad	   	   de	   forma	  
natural	  con	  el	  paso	  de	  los	  años	  (165).	  De	  hecho,	  Chilton-­‐Mitchell	  y	  colaboradores	  (117)	  	  
encontraron	   una	   diferencia	   en	   el	   BASMI	   en	   individuos	   sanos,	   con	   una	  media	   de	   0,9	  
puntos	  en	  los	  pacientes	  con	  edad	  media	  de	  25	  años	  y	  	  una	  media	  2,1	  en	  personas	  de	  
mayor	  edad,	  por	  encima	  de	  los	  	  65	  años.	  Este	  es	  un	  hallazgo	  relevante,	  ya	  que	  un	  estudio	  
realizado	  en	  una	  muestra	  con	   individuos	  más	   jóvenes	  puede	  proporcionar	  una	  mejor	  
movilidad	  de	  base	  que	  un	  estudio	  que	  incluya	  a	  personas	  mayores.	  
	   Además,	  en	  nuestro	  modelo,	  la	  duración	  de	  la	  enfermedad,	  que	  a	  su	  vez	  puede	  
estar	  asociada	  con	  la	  edad	  del	  paciente,	  fue	  un	  factor	  de	  modificación.	  	  
	   La	  duración	  de	   la	  enfermedad	  refleja,	  de	  hecho,	   la	  carga	  de	   la	  actividad	  de	   la	  
enfermedad	  a	  largo	  plazo,	  así	  como	  la	  forma	  en	  que	  la	  enfermedad	  fue	  evaluada	  o	  la	  
forma	  en	  que	   los	  pacientes	  respondieron	  al	  tratamiento.	  Por	   lo	  tanto,	  duración	  de	   la	  
enfermedad	  está	  muy	  relacionada	  con	  la	  actividad	  clínica	  acumulada	  y	  la	  presencia	  de	  
daño	  estructural	  establecido.	  Este	  hallazgo	  también	  se	  reflejó	  en	  el	  estudio	  de	  Machado	  
y	  colaboradores(104)	  .	  	  
	   No	   obstante,	   dado	   que	   nuestro	   estudio	   no	   es	   longitudinal,	   no	   podemos	  
responder	   a	   la	   pregunta	   de	   si	   se	   podría	   predecir	   el	   daño	   estructural	   a	   largo	   plazo	  
mediante	  la	  medición	  de	  la	  movilidad	  en	  un	  punto	  determinado	  en	  el	  tiempo.	  
	   	  Wanders	   y	   colaboradores	   (166)	   no	   fueron	   capaces	   de	   predecir	   el	   daño	  
estructural	   mediante	   el	   análisis	   de	   la	   movilidad	   de	   los	   pacientes,	   pero	   tal	   vez	   si	   se	  
hubieran	  utilizado	  una	  medida	  de	   la	  movilidad,	  como	  el	  UCOASMI,	   sí	  podría	  haberse	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llegado	  a	  dicha	  predicción.	  	  
	   La	  hipótesis	  generada	  en	  base	  a	  los	  resultados	  obtenidos	  en	  el	  presente	  estudio,	  
deriva	  principalmente	  de	  dos	  premisas:	  
	   	  -­‐	  En	  primer	   lugar,	  el	  UCOASMI	  ha	  demostrado	  una	  mejor	  relación	  y	  fiabilidad	  
que	  las	  medidas	  convencionales	  de	  la	  movilidad,	  y	  este	  hecho	  podría	  tener	  un	  impacto	  
en	  la	  confirmación	  de	  las	  tendencias	  observadas	  por	  otras	  medidas.	  Por	  ejemplo,	  en	  el	  
presente	  estudio,	  las	  correlaciones	  de	  BASMI	  con	  las	  otras	  medidas	  no	  eran	  tan	  fuertes	  
como	  las	  que	  mostraba	  el	  UCOASMI,	  lo	  que	  está	  relacionado	  con	  la	  disminución	  de	  la	  
variabilidad	  de	  la	  medida.	  	  
	   -­‐	   En	   segundo	   lugar,	   el	   UCOASMI	   incluye	   la	   rotación	   del	   tronco,	   que	   es	   un	  
elemento	   con	   una	   elevada	   validez,	   pero	   que	   no	   se	   puede	   medir	   fácilmente	   sin	   un	  
sistema	  de	  captura	  de	  movimiento	  automatizado.	  
	   Dadas	   las	   limitaciones	   de	   nuestro	   estudio,	   por	   ser	   de	   carácter	   transversal,	  
muchas	   preguntas	   que	   nos	   planteamos	   siguen	   sin	   respuesta:	   ¿Es	   posible	   predecir	   el	  
daño	  estructural	  por	  los	  cambios	  en	  la	  movilidad?	  ¿Es	  la	  reducción	  de	  la	  movilidad	  la	  
que	   refleja	   la	   progresión	   hacia	   el	   desarrollo	   de	   puentes	   óseos?	   ¿Una	  mejoría	   en	   la	  
movilidad	  cambiaría	  el	  curso	  radiográfico	  o	  la	  aparición	  de	  daño	  estructural?	  
	  	   El	   estudio	   apropiado	   para	   dar	   respuesta	   a	   estas	   preguntas	   consistiría	   en	  
demostrar	  si	  la	  intervención	  temprana	  en	  nuestros	  pacientes	  	  para	  mejorar	  la	  movilidad,	  
a	  través	  de	  una	  combinación	  de	  ejercicio	  	  y	  la	  terapia	  farmacológica,	  tendría	  	  un	  efecto	  
sobre	  la	  inhibición	  del	  daño	  estructural	  (167).	  
	   Por	  supuesto,	  dado	  que	  la	  inflamación	  reduce	  la	  movilidad,	  el	  paso	  primordial	  
sería	  frenar	  esta	  inflamación	  con	  el	  uso	  de	  fármacos;	  por	  ejemplo	  con	  uso	  de	  AINES	  a	  
dosis	  plenas	  en	  combinación	  con	  terapias	  anti-­‐TNF,	  pero	  no	  exclusivamente.	  Dado	  que	  
es	  conocido	  que	  los	  periodos	  con	  un	  elevado	  componente	  inflamatorio	  son	  temporales	  
y	  se	  producen	  durante	  las	  recaídas	  de	  la	  enfermedad,	  el	  objetivo	  debe	  ser	  claramente	  
frenar	  la	  inflamación.	  No	  obstante,	  en	  los	  episodios	  entre	  crisis,	  aunque	  se	  ha	  sugerido	  
que	  los	  fármacos	  antiinflamatorios	  pueden	  hacer	  poco	  para	  mejorar	  la	  movilidad,	  esta	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posibilidad	  debería	  ser	  analizada.	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CAPITULO	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Capítulo	  5:	  Evolución	  del	  daño	  estructural	  






	   En	  la	  Espondiloartritis	  (EspA)	  se	  desarrollan	  sindesmofitos,	  	  prominencias	  óseas	  
que	  surgen	  sobre	  la	  cortical	  del	  hueso	  y	  que	  crecen	  con	  una	  orientación	  vertical	  sobre	  
los	  bordes	  de	  los	  cuerpos	  vertebrales	  (43)	  (156).	  A	  medida	  que	  los	  sindesmofitos	  crecen,	  
se	   afecta	   el	   ligamento	   longitudinal	   anterior	   y	   el	   tejido	   paravertebral	   adyacente,	  
formándose	   un	   puente	   óseo	   entre	   un	   cuerpo	   vertebral	   y	   su	   adyacente,	   llegando	   a	  
originar	  la	  llamada	  lesión	  en	  “caña	  de	  bambú”	  (168).	  	  
	   Este	  tipo	  de	  lesiones	  no	  solo	  aparecen	  a	  nivel	  axial	  sino	  también	  a	  nivel	  periférico,	  
mostrando	  cierta	  predilección	  por	  zonas	  como	  el	  tendón	  de	  Aquiles	  o	  la	  fascia	  plantar	  
(169)	  (170).	  	  
	   El	   mecanismo	   por	   el	   cual	   surge	   este	   crecimiento	   óseo	   excesivo,	   que	   es	  
patognomónico	  de	  las	  EspA,	  aún	  no	  está	  claro,	  pero	  parece	  que	  podría	  surgir	  como	  un	  
"mecanismo	  de	   respuesta	   a	  un	  determinado	  estrés”	   (44).	  Algunas	   teorías	   involucran	  
mecanismos	  de	  estrés	  locales,	  tanto	  mecánicos	  como	  inflamatorios.	  En	  el	  caso	  de	  los	  
componentes	  mecánicos,	  el	  hecho	  de	  que	  estas	  lesiones	  surjan	  a	  lo	  largo	  de	  las	  zonas	  
de	   inserción	  de	   los	   tendones,	  apunta	  a	  que	   la	   tensión	  mecánica	  debe	   jugar	  un	  papel	  
clave	  (171).	  En	  el	  estudio	  biomecánico	  de	  la	  columna	  hay	  que	  considerar	  el	  índice	  discal	  
(relación	   existente	   entre	   la	   altura	   del	   disco	   y	   la	   altura	   media	   de	   los	   dos	   cuerpos	  
vertebrales	  entre	  los	  que	  se	  encuentra)	  y	  la	  relación	  superficie/altura	  de	  los	  discos.	  A	  
mayor	   índice	   discal	   más	   amplitud	   de	   movimiento,	   de	   modo	   que	   cada	   segmento	  
vertebral	  posee	  unas	  cualidades	  biomecánicas	  específicas,	  siendo	  el	  raquis	  dorsal	  el	  que	  
menor	  movilidad	  aporta.	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Si	  recordamos	  la	  anatomía	  columna	  vertebral	  se	  diferencian	  distintas	  regiones	  (figura	  
5.1):	  
-­   Cervical:	  está	  formada	  por	  siete	  vértebras	  (C1-­‐C7).	  	  
-­   Dorsal	  o	  torácica:	  consta	  de	  doce	  vértebras	  (T1-­‐T12).	  
-­   Lumbar:	  consta	  de	  cinco	  vértebras	  (L1-­‐L5).	  	  
-­   Sacro:	  consta	  de	  cinco	  vértebras	  fusionadas	  (S1-­‐S5),	  formado	  aparentemente	  un	  
solo	  hueso	  llamado	  el	  sacro.	  
-­   Coccígea:	  el	  cóccix	  es	  la	  parte	  más	  baja	  de	  la	  columna.	  	  
	  
	  
Figura  5.1:  Columna  vertebral  y  regiones  de  la  columna.    
     
	   La	   columna	   cervical	   es	   el	   segmento	  más	  móvil	   del	   raquis.	   El	   movimiento	   de	  
flexión-­‐extensión	  entre	  C2	  y	  C7	  alcanza	  100°,	  pudiendo	  alcanzar	  150°	  de	  amplitud	  de	  
movimiento	   si	   la	   cabeza	   se	   moviliza	   sobre	   las	   dos	   primeras	   cervicales.	   El	   segundo	  
segmento	  es	  el	  raquis	  dorso-­‐lumbar	  que	  acerca	  las	  manos	  al	  suelo;	  por	  ello,	  la	  flexión	  es	  
el	  movimiento	  más	  amplio	  que	  se	  produce	  en	  la	  región	  lumbosacra.	  Las	  vértebras	  T5	  a	  
T9	  son	  muy	  poco	  móviles.	  En	  la	  última	  vértebra	  torácica	  y	  primera	  lumbar	  se	  produce	  
un	  cambio	  de	  orientación	  de	  las	  carillas,	  que	  pasan	  a	  tener	  una	  dirección	  más	  sagital,	  
limitando	   las	   rotaciones	  axiales.	   Las	   vértebras	   lumbares	  están	   caracterizadas	  por	   sus	  
destacadas	  apófisis	  transversas	  y	  espinosas	  y	  por	  la	  orientación	  sagital	  de	  sus	  apófisis	  
articulares.	   Las	   apófisis	   articulares	   limitan	   considerablemente	   los	   movimientos	   de	  
flexión	   lateral.	   	  La	   flexión	   lateral	  se	  encuentra	  cercana	  a	   los	  30°	  a	  cada	   lado.	  En	  esta	  
región	  se	  encuentra	  el	  centro	  de	  gravedad,	  punto	  teórico	  sobre	  el	  que	  actúan	  las	  fuerzas	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de	  tracción	  y	  presión,	  que	  se	  localiza	  aproximadamente	  a	  la	  altura	  de	  la	  L2,	  por	  lo	  que	  
sería	  esta	  zona	  la	  que	  soportaría	  un	  mayor	  estrés	  mecánico.	  Por	  otra	  parte,	  la	  presencia	  
de	  lesiones	  inflamatorias	  en	  la	  medula	  ósea	  u	  osteitis	  son	  consideradas	  como	  un	  factor	  
de	  riesgo	  para	  la	  formación	  posterior	  de	  sindesmofitos	  (172).	  
	   Por	  otra	  parte,	  	  Sieper	  y	  colaboradores	  (173)	  propusieron	  que	  el	  daño	  estructural	  
se	  desarrollaba	  en	  dos	  procesos	  consecutivos:	  en	  el	  primero	  	  la	  inflamación	  causa	  daño	  
estructural	  erosivo,	  el	  cual	  va	  seguido	  de	  un	  segundo	  paso	  de	  reparación	  y	  neoformación	  
ósea	  (Véase	  figura	  5.2).	  	  
	  
Figura  5.2:  Secuencia  propuesta  para  el  daño  estuctural  en  la  EspA  
	   	  
	   A	  nivel	  de	  la	  columna,	  esta	  inflamación	  ocasiona	  la	  cuadratura	  vertebral	  y	  una	  
erosión	   de	   los	   ángulos	   superior	   e	   inferior	   del	   cuerpo	   vertebral,	   el	   llamado	   signo	   de	  
Romanus	   (174);	   posteriormente	   aparece	   una	   esclerosis	   reactiva	   que	   da	   lugar	   a	   una	  
imagen	  hiperintensa	  conocida	  como	  “signo	  de	  la	  esquina	  brillante”	  (175)	  	  (58)	  (Figura	  
5.3).	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Figura   5.3:  Rx   lateral   de   columna   lumbar   donde   se   observa   el   “signo   de   la   esquina  
brillante”  
	  	   En	  trabajos	  mas	  recientes	  (176)	  	  (177)	  se	  ha	  evidenciado	  cómo	  las	  erosiones	  y	  la	  
esclerosis,	  objetivadas	  a	  nivel	  de	  los	  ángulos	  vertebrales	  en	  radiología	  simple	  se	  
asociaban	  con	  la	  aparición	  posterior	  de	  sindesmofitos.	  (Figura	  5.4).	  	  
	  
	  
Figura  5.4:  Rx  lateral  de  columna  lumbar  donde  se  observa  un  sindesmofito.    
	  
	   Una	   de	   las	   principales	   citoquinas	   inflamatorias	   involucrados	   en	   la	   EspA	   es	   el	  
factor	   de	  necrosis	   tumoral	   (TNFα),	   esta	   citoquina	   favorece	   la	   aparición	  de	   erosiones	  
óseas	  mediante	  	  la	  activación	  de	  los	  osteoclastos,	  	  estimulando	  una	  mayor	  producción	  
del	   receptor	   activador	   del	   factor	   nuclear	   kB	   ligando	   (RANKL)	   y	   disminuyendo	   la	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osteoprotegerina	  (OTP).	  El	  RANKL	  induce	  la	  diferenciación	  y	  activación	  del	  osteoclasto	  
siendo	   el	   principal	   mediador	   en	   la	   formación,	   la	   función	   y	   la	   supervivencia	   de	   los	  
osteoclastos;	   y	   la	   OPG	   es	   una	   glicoproteína	   cuya	   función	   principal	   es	   estimular	   la	  
apoptosis	  de	  los	  osteoclastos	  y	  bloquear	  su	  formación	  y	  activación	  (178).	  Por	  otra	  parte,	  	  
el	   TNFα	   suprime	   la	   formación	   de	   hueso	   debido	   a	   que	   es	   un	   potente	   inductor	   de	  
proteínas	  como	  	  la	  proteína	  Dickkopf-­‐1	  (DKK-­‐1),	  la	  cual	  inhiben	  el	  desarrollo	  y	  la	  función	  
de	  osteoblasto	  mediada	  a	  traves	  de	  la	  vía	  de	  las	  proteínas	  wingless	  (WNT)	  (179)	  En	  el	  
hueso,	  la	  vía	  WNT	  juega	  un	  papel	  esencial	  en	  la	  regulación	  del	  recambio	  óseo,	  actuando	  
especialmente	  como	  mediador	  de	  la	  ostoblastogénesis,	  por	  lo	  que	  si	  se	  inhibe	  dicha	  vía	  	  
se	  inhibiría	  la	  formación	  de	  nuevo	  hueso.	  En	  condiciones	  normales	  existe	  un	  equilibrio	  
entre	  los	  sistemas	  OTP/RANKL	  y	  DKK-­‐1/Wnt,	  pero	  este	  balance	  se	  ve	  alterdo	  durante	  
estados	  inflamatorios.	  
	   El	  uso	  de	  anti-­‐TNF	  podría	  entonces	  disminuir	  la	  producción	  de	  DKK-­‐1,	  liberando	  
de	   esta	   manera	   a	   la	   vía	   WNT	   de	   su	   inhibición	   natural	   y	   favoreciendo	   la	  
osteoblastogénesis,	   lo	   que	   sumado	   al	   bloqueo	   de	   la	   osteoclastogénesis	   induce	   la	  
formación	  de	  hueso	  que	  se	  refleja	  en	  el	  crecimiento	  de	  osteofitos	  y	  en	  la	  formación	  de	  
puentes	  óseos	  (180)	  
	   Ello	   parece	   indicar	   que	   el	   TNFα	   no	   está	   asociado	   a	   la	   neoformación	   ósea	   en	  
pacientes	  con	  ESpA,	  	  por	  lo	  que	  el	  proceso	  subyacente	  a	  dicha	  formación	  ósea	  patológica	  
aún	  es	  desconocido.	  	  
	   Maksymowych	  y	  colaboradores	  (56)	  	  estudiaron	  las	  lesiones	  inflamatorias	  en	  la	  
RMN,	   su	   relación	   con	   el	   tratamiento	   anti	   TNFα	   y	   la	   aparición	   de	   sindesmofitos.	  
Observaron	   que	   no	   todas	   las	   vértebras	   que	   mostraban	   inflamación	   en	   RMN	  
desarrollaban	  sindesmofitos	  y	  que	  algunas	  que	  los	  desarrollaban	  no	  tenían	  alteraciones	  
en	  la	  RMN.	  Además	  observaron	  que	  a	  pesar	  de	  desaparecer	  la	  inflamación	  en	  la	  RMN	  
tras	   el	   tratamiento,	   esas	   vértebras	   desarrollaban	   sindesmofitos,	   identificados	   en	  
pruebas	   radiológicas.	   Según	   la	   teoría	   de	   los	   autores,	   el	   TNFα	   se	   relaciona	   con	  
determinadas	   proteínas	   formadoras	   de	   hueso,	   como	   las	   proteínas	   morfogenéticas	  
óseas,	   a	   la	   vez	   que	   estimulan	   la	   expresión	   de	   moléculas	   que	   inhiben	   la	  
osteoblastogénesis	  (formación	  de	  osteoblastos).	  	  
	   Por	  lo	  tanto,	  en	  una	  lesión	  inflamatoria	  establecida,	  	  el	  TNFα	  actuaría	  como	  freno	  
a	  la	  formación	  de	  hueso,	  al	  inhibir	  la	  osteoblastogénesis,	  pero	  cuando	  desaparece	  esa	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inflamación,	   ya	   sea	   de	   forma	   espontánea	   o	   en	   respuesta	   a	   la	   administración	   de	  
fármacos,	  se	  induciría	  la	  formación	  de	  hueso.	  Uno	  de	  los	  posibles	  efectos	  que	  justifican	  
el	  tratamiento	  con	  anti-­‐	  TNFα	  podría	  ser	  la	  prevención	  de	  aparición	  de	  nuevas	  lesiones	  
inflamatorias,	   en	   cuyo	   caso	   habría	   que	   hacer	   estudios	   de	   seguimiento	   de	   mayor	  
duración	   (163).	  Es	   posible	  que	   el	   efecto	   inhibidor	   de	   los	   agentes	   anti-­‐TNFα	   sobre	   la	  
inflamación,	   observada	   en	   la	   RNM	   sea	   sustancial	   (reducción	   de	   alrededor	   de	   80%),	  
aunque	  la	  inflamación	  no	  estaría	  totalmente	  suprimida,	  permitiendo	  que	  un	  bajo	  grado	  
de	  inflamación	  mantenida	  proporcionase	  un	  estímulo	  suficiente	  para	  la	  formación	  de	  
nuevos	  sindesmofitos.	  Otra	  de	  las	  posibilidades	  podría	  ser	  que	  los	  efectos	  esqueléticos	  
de	  TNFα	  	  se	  dan	  sólo	  en	  el	  hueso	  trabecular	  (baja	  regulación	  de	  la	  formación	  de	  hueso	  
y	  mejora	  de	  la	  resorción	  ósea)	  y	  no	  en	  el	  hueso	  cortical	  donde	  prolifera.	  En	  la	  EA,	  este	  
descenso	  de	  la	  masa	  de	  hueso	  trabecular	  conduce	  a	  una	  osteoporosis	  vertebral	  con	  un	  
mayor	  riesgo	  de	  fractura	  (181).	  
	   	  Varios	   trabajos	  que	  han	  analizado	   la	   respuesta	  al	   tratamiento	  con	  AINEs	  han	  
demostrado	   una	   disminución	   en	   la	   progresión	   radiológica	   (182)	   (183)	   en	   aquellos	  
pacientes	  que	  lo	  tomaban	  de	  forma	  continuada;	  de	  hecho,	  no	  parecía	  haber	  ninguna	  
diferencia	  en	  la	  tasa	  de	  progresión	  entre	  los	  pacientes	  tratados	  con	  anti-­‐TNF	  y	  pacientes	  
en	   tratamiento	   con	   AINE	   convencionales,	   aunque	   otros	   estudios	   no	   apoyan	   esta	  
conclusión	  (184).	  El	  efecto	  inhibidor	  de	  los	  AINE	  sobre	  el	  metabolismo	  óseo	  parece	  estar	  
relacionado	  con	  las	  	  prostaglandinas,	  que	  	  implicadas	  en	  la	  homeostasis	  del	  hueso	  (185).	  
	   Este	  hecho	  nos	  hace	  plantearnos	  que	  para	  poder	  retardar	  o	  	  frenar	  la	  anquilosis	  
ósea	  debemos	  conocer	  mejor	  las	  vías	  moleculares	  que	  regulan	  la	  	  formación	  de	  hueso	  
nuevo.	  
	   Si	  el	  TNFα	  no	  es	  el	  desencadenante	  clave	  para	  la	  formación	  de	  hueso	  nuevo	  en	  
la	  EspA,	  serían	  otros	  mediadores	  inflamatorios	  los	  que	  conducen	  la	  formación	  de	  hueso	  
nuevo	   y	   la	   anquilosis.	   Una	   nueva	  molécula	   el	   Secukinumab,	   Ac	  monoclonal	   humano	  
dirigido	  frente	  	  a	  la	  IL-­‐17a,	  	  ha	  demostrado	  eficacia	  en	  dos	  ensayos	  pivotales	  (186)	  (92)	  
(187)	  controlados	  con	  placebo	  que	  incluía	  a	  pacientes	  con	  EA	  activos	  e	  incluyó	  pacientes	  
refractarios	  al	  tratamiento	  con	  anti	  TNFα,	  con	  tasas	  de	  respuesta	  ASAS	  20	  en	  semana	  16	  
cercanas	  al	  60	  %.	  Sin	  embargo,	  el	  dato	  más	  esperanzador	  de	  esta	  nueva	  molécula	  es	  que	  
el	   80%	   de	   los	   pacientes	   tratados	   con	   secukinumab	   en	   el	   estudio	   MEASURE	   1	   no	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presentaron	  progresión	  	  radiográfica	  	  a	  los	  2	  años	  de	  seguimiento,	  siendo	  los	  cambios	  
en	  el	  mSASSS	  mayores	  en	  la	  pacientes	  varones	  que	  tenían	  sindesmofitos	  y	  niveles	  de	  
PCR	  elevados	  al	  inicio	  del	  tratamiento.	  
	   A	  pesar	  de	  los	  múltiples	  avances	  realizados,	  todavía	  no	  está	  claro	  si	  la	  formación	  
ósea	  a	  lo	  largo	  de	  las	  articulaciones	  periféricas	  (osteofitos),	  en	  los	  sitios	  de	  inserción	  de	  
los	  tendones	  (entesofitos)	  y	  a	  lo	  largo	  de	  los	  cuerpos	  vertebrales	  (sindesmofitos)	  siguen	  	  




Figura  5.5.  Esquema  de  neoformación  osea  propuesto  por  Loreis  y  colaboradores  
(190)      
	  
	   Al	  parecer,	  la	  progresión	  del	  daño	  estructural	  se	  produce	  lentamente,	  	  aunque	  	  
se	  ha	  demostrado	  que	  la	  tasa	  de	  progresión	  puede	  variar	  considerablemente	  de	  unos	  
individuos	  a	  otros,	  de	  forma	  tal	  que	  algunos	  pacientes	  pueden	  experimentar	  periodos	  
de	  cambio	  estructural	  muy	  rápido	  (73)	  (133)	  (191).	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   La	  literatura	  existente	  en	  relación	  con	  la	  formación	  de	  sindesmofitos	  es	  escasa.	  	  
No	  es	  bien	  conocido	  si	   la	  distribución	  de	  sindesmofitos	  sigue	  una	  dirección	  específica	  
(de	  caudal	  a	  craneal	  o	  viceversa),	  o	  si	  el	  desarrollo	  de	  nuevos	  sindesmofitos	  o	  puentes	  
óseos	  ocurre	  	  preferentemente	  	  en	  ciertos	  sitios	  de	  la	  columna	  vertebral.	  	  
	   Comúnmente,	   se	   cree que	   la	   columna	   cervical	   suele	   estar	   involucrada	   con	  
posterioridad	   a	   la	   afectación	   lumbar,	   aunque	   las	   mujeres	   con	   EA	   en	   algunos	   casos	  
pueden	  demostrar enfermedad	  primero	  en	  la	  columna	  cervical	  (192)	  (193)	  (194)	  (195).	  
	   	  Numerosos	   estudios	   	   	   han	   demostrado	   que	   el	   daño	   estructural	   	   no	   es	  
homogéneo	  a	   lo	   largo	  de	  toda	   la	  columna,	  ni	  cada	  vértebra	  se	  afecta	  de	   igual	   forma	  
durante	  la	  evolución	  de	  la	  enfermedad.	  	  
	   El	   objetivo	   del	   presente	   estudio	   ha	   sido	   analizar	   la	   distribución	   del	   daño	  
estructural	  en	   la	  columna	  de	  pacientes	  con	  espondilitis	  anquilosante,	  utilizando	  para	  
ello	  la	  valoración	  individual	  de	  cada	  vértebra	  según	  los	  criterios	  del	  índice	  mSASSS.	  
	  
	  
2.	  PACIENTES	  Y	  MÉTODOS	  	  
	  
	   Se	  trata	  de	  un	  estudio	  transversal	  prospectivo.	  Se	  incluyeron	  103	  pacientes	  con	  
EA	  elegidos	  de	  forma	  aleatoria	  del	  total	  de	  los	  pacientes	  en	  seguimiento	  en	  la	  consulta	  
monográfica	  de	  Espondiloartropatias	  de	  nuestro	  hospital.	  	  
	   Los	   pacientes	   se	   incluyeron	   en	   el	   estudio	   tras	   la	   firma	   del	   consentimiento	  
informado.	  El	  estudio	  fue	  aprobado	  por	  el	  Comité	  de	  Éticas	  del	  Hospital	  Universitario	  
Reina	  Sofía.	  	  
	  
Criterios	  de	  inclusión:	  	  
a)	   Pacientes	   con	   edades	   comprendidas	   entre	   18	   y	   70	   años,	   con	   diagnóstico	   de	  
Espondilitis	  Anquilosante,	  definida	  según	  los	  criterios	  de	  Nueva	  York	  modificados.	  	  
b)	   Estudio	   radiográfico	   simple,	   constituido	   por	   radiografía	   lateral	   de	   columna	  
cervical	  y	  de	  columna	  lumbosacra,	  y	  radiografía	  de	  SI.	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c)	  Firma	  del	  consentimiento	  informado	  para	  participar	  en	  el	  estudio.	  	  
	   Los	  pacientes	  fueron	  evaluados	  utilizando	  el	  índice	  de	  daño	  estructural	  m-­‐SASSS.	  
Se	   obtuvieron	   datos	   clínicos	   y	   demográficos	   al	   inicio	   del	   estudio	   y	   se	   realizaron	  
radiografías	   convencionales	   de	   la	   columna	   vertebral	   en	   proyección	   lateral.	   Se	  
realizaron	   también	   imágenes	   radiográficas	   de	   la	   zona	   lumbar	   y	   cervical	   y	   se	  
obtuvieron	  puntuaciones	  individuales	  del	  nivel	  de	  daño	  estructural	  en	  cada	  vértebra,	  
según	   la	   puntuación	   de	   Stoke	   Ankylosing	   Spondylitis	   Score	   Spine	   modificado	  
(mSASSS).	  Este	  método	  evalúa	  en	  una	  proyección	  lateral	  los	  dos	  vértices	  anteriores	  
de	  cada	  vértebra	  de	  la	  columna	  lumbar	  y	  cervical,	  siendo	  el	  área	  explorada	  la	  incluida	  
desde	  el	  borde	  inferior	  de	  C3	  hasta	  el	  borde	  superior	  de	  T1	  y	  desde	  el	  borde	  inferior	  
de	  T12	  al	  superior	  de	  S1.	  Una	  puntuación	  de	  0	  refleja	  normalidad;	  1	  refleja	  erosión,	  
esclerosis	   o	   cuadratura;	   2	   sindesmofito,	   y	   3	   puente	   óseo.	   La	   puntuación	   oscilará	  
entre	   0	   y	   72.	   (ANEXO	   5).	   Las	   radiografías	   se	   puntuaron	   por	   dos	   expertos	  
independientes	  y	  entrenados,	  ciegos	  para	  los	  datos	  clínicos	  y	  demográficos.	  Además,	  
se	  midió	  el	  índice	  metrológico	  UCOASMI	  y	  el	  índice	  de	  actividad	  ASDAS	  (Ankylosing	  
Spondylitis	  Disease	  Activity	  Score).	  
	   Posteriormente	  se	  clasificó	  a	  los	  pacientes	  en	  función	  del	  daño	  estructural	  global	  
en	   dos	   grupos,	   considerando	   aquellos	   con	   un	  menor	   daño	   estructural	   a	   los	   que	  
obtuvieron	   una	   puntuación	  mSASSS	  menor	   de	   5	   y	   aquellos	   con	   un	  mayor	   daño	  
estructural	   a	   los	   que	   obtuvieron	   un	   mSASSS	   mayor	   de	   10	   puntos.	   Dado	   que	  
estábamos	  interesados	  determinar	  la	  distribución	  del	  daño	  vertebral	  con	  respecto	  a	  
la	  formación	  de	  sindesmofitos	  a	  niveles	  vertebrales	  individuales,	  determinamos	  el	  
porcentaje	  de	   	   individuos	  con	   la	  vértebra	  poco	  afectada	  m-­‐SASSS=	  1	   (cuadratura,	  
erosión	   o	   esclerosis)	   y	   el	   porcentaje	   de	   individuos	   que	   presentaban	   un	   daño	  
estructural	  más	  severo,	  con	  	  mSASSS	  de	  2	  o	  3	  puntos	  (sindesmotifo	  o	  	  puente	  óseo),	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3.	  RESULTADOS	  
	   Se	  incluyeron	  103	  pacientes	  en	  el	  estudio,	  con	  una	  edad	  media	  de	  41.9	  (±	  11.1)	  
años,	  siendo	  90	  pacientes	  (87.3%)	  positivos	  para	  HLAB27.	  
La	  tabla	  5.1	  muestra	  el	  perfil	  de	  dichos	  pacientes,	  incluyendo	  sexo,	  número,	  tiempo	  de	  
evolución	  medio	   en	   años	   (desviación	   estándar),	   valoración	   del	   daño	   estructural	   (m-­‐
SASSS),	  movilidad	  (UCOASMI)	  y	  actividad	  clínica	  (ASDAS).	  
	  
	  
Tabla   5.1:   T.   Evol:   Tiempo   de   evolución;;  mSASSS:   Stoke   Ankylosing   Spondyitis  
Spine  Score  modificado;;  UCOASMI:  Índice  metrológico  de  Espondilitis  Anquilosante  
de  universidad  de  Córdoba;;  ASDAS:  :  Ankylosing  Spondylitis  Disease  Activity  Score.  
*  diferencias  estadísticamente  significativas  (p<0.01)  según  t    de  Student.  
	  
	   La	  mayoría	  de	  los	  pacientes	  incluidos	  en	  esta	  cohorte	  fueron	  hombres,	  con	  un	  
tiempo	  de	  evolución	  similar	  en	  ambos	  sexos.	  El	  m-­‐SASSS	  fue	  superior	  en	  hombres	  que	  
en	  mujeres,	  a	  igualdad	  incluso	  de	  datos	  de	  actividad	  clínica,	  lo	  que	  sugiere	  la	  influencia	  
del	  sexo	  en	  la	  evolución	  y	  la	  presencia	  del	  	  daño	  estructural.	  
	   La	  clasificación	  de	  os	  pacientes	  según	  el	  grado	  de	  daño	  estructural	  mostró	  que,	  
de	  forma	  global,	  a	  medida	  que	  aumenta	  el	  tiempo	  de	  evolución	  de	  la	  enfermedad,	  la	  
movilidad,	   determinada	  por	  UCOASMI,	   se	   redujo,	   aunque	  no	  presentaban	  un	  mayor	  




	   103	  
pacientes	  
T	  Evol	  .	   mSASSS	   UCOASMI	   ASDAS	  
Hombres	   69	   14,5	  (10,2)	   18,9	  (19,3)	   4,8	  (2,0)	   2,6	  (1,0)	  
Mujeres	   34	   14,4	  (11,1)	   7,1	  (3,9)*	   4,6	  (1,4)	   2,7	  (1,1)	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Tabla   5.2:   Datos   de   los   pacientes   tras   su   clasificación   según   el   grado   del   daño  
estructural  presente.  
  
	   El	   análisis	   del	   daño	   estructural	   individual,	   vertebra	   por	   vertebra,	   permitió	  
identificar	  la	  distribución	  del	  daño	  estructural	  a	  lo	  largo	  de	  toda	  la	  columna,	  tanto	  en	  la	  
zona	  cervical,	  como	  en	  la	  dorsal	  o	  la	  lumbar.	  No	  obstante,	  visualizamos	  que	  existe	  una	  
agrupación	   del	   daño	   estructural	   en	   las	   partes	   centrales	   de	   cualquiera	   de	   las	   zonas,	  
siendo	  las	  vértebras	  más	  afectadas	  las	  C5	  y	  L4.	  A	  pesar	  de	  ello,	  no	  fueron	  éstas	  mismas	  
las	   que	   presentaron	   un	   daño	   estructural	   más	   severo,	   ya	   que	   al	   calcular	   la	   ratio	   de	  
severidad	  del	  daño,	  se	  observó	  que	  eran	  las	  vértebras	   localizadas	  en	  las	  zonas	  de	   los	  
extremos	  las	  más	  afectadas	  (C2-­‐C3	  y	  L1)	  (figura	  5.6).	  
	   En	   la	   tabla	   5.3	   aparece	   el	   porcentaje	   de	   sujetos	   que	   tenían	   afectada	   dicha	  
vértebra	  (m-­‐SASSS	  >=1)	  y	  el	  porcentaje	  con	  afectación	  severa	  (m-­‐SASSS>=2).	  Así,	  un	  35%	  
de	  los	  hombres	  tenían	  afectación	  leve	  de	  la	  vértebra	  C2	  y	  de	  ellos	  un	  16.6%	  la	  tenían	  
afectada	  de	  forma	  severa.	  En	  total,	  un	  27%	  de	  nuestros	  pacientes	  tenían	  afectada	  la	  C2	  
y	   un	   12%	   de	   ellos	   mostraron	   sindesmofitos	   	   o	   puentes	   óseos	   en	   ella.	   La	   ratio	   de	  
severidad	  de	  dicha	  vértebra	  fue	  de	  0.43	  (12/27).	  	  
	   El	  porcentaje	  medio	  de	  pacientes	  con	  sindesmofitos	  y/o	  los	  puentes	  óseos	  por	  
vertebra	  fue	  del	  29.6%	  (±7.9)	  en	   la	  columna	  cervical	  y	  del	  38	  %	  (±6.2)	  en	   la	  columna	  





	   N	   T.	  Evol	   m-­‐SASSS	   UCOASMI	   ASDAS-­‐vsg	  
msasss	  <=	  5	   27	   9,4	  (6,4)	   3,4	  (1,6)	   3,8	  (1,3)	   2,4	  (1,1)	  
msass	  >	  10	   38	   19,1	  (11,9)	   29,3	  (19,7)	   5,9	  (2,1)	   2,7	  (1,1)	  
Total	   103	   14,4	  (10,4)	   15,0	  (16,9)	   4,7	  (1,8)	   2,6	  (1,0)	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   Hombres	   Mujeres	   m-­‐SASSS	  
<5	  
m-­‐SASSS	  
>=5	  y	  <	  10	  
m-­‐SASSS	  
>10	  
Total	   Ratio	  de	  
severidad	  
C2	   35	  (16)	   12	  (3)	   0	  (0)	   13	  (3)	   61	  (29)	   27	  (12)	   0.43	  
C3	   35(	  17)	   13	  (1)	   4	  (0)	   14	  (1)	   58	  (30)	   28	  (12)	   0.42	  
C4	   44	  (17)	   22	  (0)	   6	  (0)	   30	  (0)	   66	  (30)	   37	  (11)	   0.30	  
C5	   52	  (20)	   32	  (1)	   6	  (0)	   45	  (1)	   75	  (36)	   46	  (14)	   0.30	  
C6	   56	  (18)	   21	  (1)	   7	  (0)	   37	  (4)	   78	  (30)	   44	  (13)	   0.29	  
C7	   43	  (13)	   6	  (0)	   9	  (0)	   14	  (0)	   63	  (24)	   31	  (9)	   0.28	  
T1	   28	  (12)	   6	  (0)	   0	  (0)	   5	  (0)	   50	  (21)	   20	  (8)	   0.38	  
T12	   46	  (19)	   15	  (3)	   4	  (0)	   24	  (0)	   71	  (34)	   36	  (13)	   0.37	  
L1	   56	  (25)	   34	  (3)	   15	  (0)	   39	  (3)	   82	  (46)	   49	  (18)	   0.28	  
L2	   60	  (22)	   43	  (1)	   28	  (0)	   41	  (1)	   87	  (39)	   54	  (15)	   0.25	  
L3	   63	  (20)	   38	  (0)	   35	  (0)	   42	  (1)	   82	  (36)	   55	  (14)	   0.25	  
L4	   62	  (22)	   54	  (1)	   39	  (0)	   51	  (4)	   82	  (37)	   59	  (15)	   0.22	  
L5	   46	  (14)	   41	  (1)	   15	  (0)	   34	  (0)	   76	  (26)	   45	  (10)	   0.27	  
S1	   32	  (10)	   24	  (3)	   4	  (0)	   11	  (0)	   66	  (21)	   29	  (8)	   0.27	  
	  
Tabla  5.3:  Distribución  de  daño  estructural  vertebral  según  sexo  y  grado  de  afectación  
radiológico    
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Figura  5.6:  Muestra  la  distribución  de  daño  estructural  leve  y  severo  por  nivel  vertebral  
al  inicio  del  estudio  de  todos  los  pacientes.  U:  upper/superior.  L:  lower/inferior.    
  
4.	  DISCUSIÓN	  	  
	   El	  presente	  estudio	  ha	  permitido	  hacer	  un	  mapa	  de	  las	  zonas	  que	  se	  van	  dañando	  
en	  los	  pacientes	  con	  EA	  a	  medida	  que	  aumenta	  el	  grado	  de	  afectación	  a	  nivel	  radiológico.	  
En	  general,	  el	  daño	  estructural	  se	  distribuye	  por	  toda	  la	  columna,	  encontrándose	  más	  
daño	  estructural,	  medido	  por	  índice	  m-­‐SASSS,	  en	  los	  varones	  que	  en	  las	  mujeres,	  hecho	  
ya	   conocido.	   La	   movilidad,	   según	   UCOASMI,	   fue	   disminuyendo	   a	   medida	   que	   se	  
incrementaba	  el	  daño	  estructural	  a	  pesar	  de	  que	  no	  aumentara	  el	  grado	  de	  actividad	  
clínica	  según	  	  el	  índice	  ASDAS,	  que	  	  se	  mantuvo	  similar	  en	  ambos	  grupos	  de	  pacientes.	  	  
	   Las	   vértebras	  más	   afectadas	   fueron	   las	   pertenecientes	   a	   la	   zona	  media	   de	   la	  
región	  cervical	  y	  lumbar	  (C5,L4).	  Si	  tuviésemos	  en	  cuenta	  la	  teoría	  descrita	  por	  Haroon	  
y	  colaboradores	  (43),	  en	  la	  cual	  se	  sugiere	  que	  tras	  un	  periodo	  de	  	  inflamación	  (que	  es	  
fluctuante)	  se	  produce	  una	  destrucción	  ósea	  erosiva,	  que	  posteriormente	  se	  sustituye	  
por	  tejido	  de	  reparación	  graso	  y	  finalmente	  promueve	  osteoproliferación	  con	  aparición	  
de	  sindesmofito	  y	  puentes	  óseos,	   las	  vértebras	  más	  comúnmente	  afectadas	  deberían	  
presentar	  una	  mayor	  presencia	  de	  fusión	  vertebral	   (puentes	  óseos).	  Sin	  embargo,	  de	  
acuerdo	  a	  la	  ratio	  de	  severidad,	  no	  son	  las	  vértebras	  centrales	  sino	  las	  situadas	  en	  los	  
extremos	  las	  que	  tienen	  una	  mayor	  severidad	  de	  daño.	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Según	  se	  puede	  observar	  en	  la	  figura	  5.6,	  en	  L4_U,	  casi	  el	  70%	  de	  los	  pacientes	  
mostraron	  esa	   vértebra	  afectada,	  pero	  menos	  de	  un	  20%	  presentaban	  desarrollo	  de	  
sindesmofitos	  o	  puentes	  óseos.	  En	  este	  caso,	  	  la	  ratio	  de	  severidad	  sería	  inferior	  a	  0.3	  
(20/70).	   En	   el	   caso	   de	   L1_U,	   esta	   vértebra	   se	   observó	   afectada	   en	   un	   50%	   de	   los	  
pacientes,	   y	   también	  un	  20%	  aproximadamente	  presentaban	  daños	   severos.	   En	  este	  
caso	  la	  ratio	  de	  severidad	  sería	  de	  0.4	  (20/50).	  
	   En	   los	   últimos	   tiempos	   se	   ha	   desarrollado	   otra	   teoría	   en	   la	   cual	   el	   daño	  
estructural	   ocurriría	   en	   varias	   etapas:	   una	   primera	   etapa	   donde	   tras	   un	   estrés	  
biomecánico	  o	   la	   presencia	   de	  una	   infección	   tendría	   lugar	   una	   reacción	   inflamatoria	  
aguda	  y	  la	  activación	  de	  células	  mesenquimales	  progenitoras,	  que	  en	  la	  mayoría	  de	  los	  
casos	   pasarían	   desapercibidas,	   restaurándose	   la	   homeostasis.	   Sin	   embargo,	   	   en	  
circunstancias	   específicas,	   los	   eventos	   agudos	   se	   podrían	   cronificar,	   provocando	  una	  
inflamación	  más	  prominente	  que	  conduciría	  a	  una	  respuesta	  reparadora	  anormal,	  con	  
daño	  erosivo	  potenciado	  por	  el	  efecto	  osteoclastogénico	  del	  TNF.	  
	   El	   papel	   de	   los	   factores	   biomecánicos	   que	   conducen	   a	   respuestas	   de	   estrés	  	  
entesítico	  y	  microlesiones	  de	  la	  entesis,	  aún	  son	  desconocidos.	  Asimismo,	  los	  factores	  
genéticos	  que	  determinarían	  una	  mayor	  susceptibilidad	  para	  el	  desarrollo	  de	  anquilosis	  
aún	  no	  han	  sido	  correctamente	  identificados.	  A	  la	  vista	  de	  los	  datos	  observados,	  sería	  
fácil	  pensar	  que	  existen	  diferentes	  vías	  de	  regulación	  de	  la	  inflamación	  y	  la	  formación	  
ósea,	  aunque	  puedan	  estar	  influenciadas	  entre	  sí.	  
	  	   Nuestros	  resultados	  indican	  que,	  es	  en	  aquellas	  vértebras	  que	  tienen	  una	  menor	  
movilidad	  donde	  los	  puentes	  óseos	  aparecen	  antes,	  por	  lo	  que	  se	  podría	  	  pensar	  que	  el	  
daño	  estructural	  y	  la	  actividad	  inflamatoria	  seguirían	  vías	  de	  activación	  independientes,	  
ya	  que	  no	  son	  la	  primera	  afectada	  por	  un	  daño	  precoz	  inflamatorio	  aquellas	  que	  sufren	  
una	  mayor	  anquilosis.	  Por	  	  tanto,	  además	  de	  frenar	  la	  inflamación	  deberíamos	  detener	  
la	  formación	  ósea.	  	  
	   Esto	  puede	  reforzar	  la	   idea	  de	  la	  necesidad,	  en	  este	  tipo	  de	  pacientes,	  de	  una	  
mayor	   actividad	   física,	   con	   ejercicios	   de	   flexibilidad	   adecuados,	   para	   retrasar	   la	  
anquilosis.	   No	   obstante,	   aún	   son	   necesarios	   nuevos	   estudios	   para	   demostrar	   si	   la	  
intervención	  temprana	  en	  nuestros	  pacientes	  podría	  mejorar	  la	  movilidad	  y	  si	  la	  terapia	  
farmacológica	  tendría	  un	  efecto	  sobre	  la	  inhibición	  de	  la	  formación	  ósea,	  lo	  que	  evitaría	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la	  evolución	  del	  curso	  radiográfico	  o	  la	  aparición	  de	  daño	  estructural.	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CONCLUSIONES	  
	   	  Nuestra	   tesis	   ha	   analizado	   la	   relación	   entre	   la	   expresión	   clínica,	   valorada	  
mediante	   la	  movilidad,	  el	  daño	  estructural	  y	   su	  origen	   inflamatorio	  en	  pacientes	  con	  
Espondiloartritis	  axial.	  En	  ella	  hemos	  alcanzado	  las	  siguientes	  conclusiones:	  	  
1)   La	   movilidad	   espinal	   está	   influenciada	   tanto	   por	   la	   actividad	   de	   la	  
enfermedad	   como	   por	   el	   daño	   estructural,	   pero	   también	   por	   otros	   dos	  
factores	   adicionales	   que	   pueden	   modificarla:	   la	   edad	   y	   la	   duración	   de	   la	  
enfermedad.	  
2)   Existe	  una	  importante	  variabilidad	  entre	  observadores	  en	  las	  mediciones	  de	  
la	   columna	   vertebral,	   utilizando	   la	  metrología	   convencional,	   que	   debe	   ser	  
tenida	  en	  cuenta	  en	  los	  estudios	  de	  respuesta	  a	  tratamiento	  a	  corto	  plazo,	  
con	  el	  fin	  de	  definir	  con	  mayor	  fiabilidad	  la	  mejoría	  de	  los	  pacientes.	  
3)   Deben	  se	  desarrolladas	  y	  validadas	  nuevas	  herramientas	  tecnológicas	  para	  
la	  evaluación	  de	  la	  movilidad	  en	  los	  pacientes	  con	  Espondiloartritis	  que	  
faciliten	  la	  obtención	  de	  resultados	  más	  fiables	  que	  los	  alcanzados	  
utilizando	  las	  medidas	  convencionales	  .	  	  
4)   El	  daño	  estructural	  más	  avanzado	  (formación	  de	  puentes	  óseos)	  aparece	  
justamente	  en	  aquellas	  vértebras	  situadas	  en	  los	  extremos	  y	  con	  menor	  
movilidad	  que	  en	  las	  zonas	  más	  frecuentemente	  afectadas,	  como	  la	  zona	  
media	  de	  la	  región	  cervical	  y	  lumbar,	  lo	  que	  apoya	  la	  teoría	  de	  que	  existen	  
diferentes	  vías	  de	  regulación	  de	  	  la	  inflamación	  y	  la	  formación	  ósea,	  aunque	  
puedan	  estar	  influenciadas	  entre	  sí.	  
5)   Los	  resultados	  del	  presente	  estudio	  sugieren	  que	  en	  los	  pacientes	  con	  
Espondiloartritis	  axial	  debería	  desarrollarse	  una	  intervención	  terapéutica	  
conjunta	  que	  condujeses	  de	  manera	  específica	  a	  la	  mejora	  de	  la	  movilidad	  ,	  
la	  disminución	  de	  la	  actividad	  inflamatoria	  y	  reducción	  del	  daño	  estructural	  .	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  artritis	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-­   AINEs:	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  no	  esteroideos	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  de	  Necrosis	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  alfa.	  	  
-­   AP:	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  reactiva	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  Health	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  Ankylosing	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  Ankylosing	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  Quality	  of	  Life.	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-­   BASFI:	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  Spondylitis	  Disease	  Functional	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  Ankylosing	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  Metrology	  Index.	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  Ankylosing	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entre	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entre	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  Metrology	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  Enfermedad	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  intestinal	  
-­   EspA:	  Espondiloartritis	  
-­   EspAax:	  Espondiloartritis	  axial	  
-­   EspAax-­‐nr:	  Espondiloartritis	  axial	  no	  radiográfica	  
-­   EULAR:	  European	  League	  against	  Rheumatism	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  Health	  Assessment	  Questionnaire-­‐	  Ankylosing	  Spondylitis.	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-­   IC:	  intervalo	  de	  confianza.	  	  
-­   IL-­‐17:	  interleucina	  17	  
-­   IL-­‐22:	  interlucina	  22	  
-­   IL-­‐23:	  Interleucina	  23	  	  
-­   ILC3:	  células	  linfoides	  innatas	  tipo	  3	  
-­‐   L5:	  quinta	  vértebra	  lumbar.	  	  
-­‐   m-­‐	  SASSS:	  modified-­‐	  Stoke	  Ankylosing	  Spondylitis	  Spine	  Score	  
-­‐   n:	  número	  de	  pacientes/pacientes.	  
-­‐   ns:	  no	  significación	  estadística. 	  
-­‐   OMERACT:	  Outcome	  Measures	  in	  Rheumatology	  Clinical	  Trials.	  OR:	  Odds	  Ratio.	  	  
-­‐   OTP:	  osteoprotegerina	  
-­‐   p:	  significación	  estadística	  
-­‐   PCR:	  Proteína	  C	  reactiva	  	  
-­‐   i:	  Índice	  de	  correlación	  de	  Pearson. 	  
-­‐   RANKL:	  receptor	  activador	  del	  factor	  nuclear	  kB	  ligando	  
-­‐   rs:	  Índice	  de	  correlación	  de	  Spearman 	  
-­‐   RMN:	  Resonancia	  Magnética	  Nuclear. 	  
-­‐   RX:	  Radiografía	  simple	  
-­‐   SI:	  Sacroiliacas	  
-­‐   S1:	  Primera	  vértebra	  sacra. 	  
-­‐   SASSS:	  Stoke	  Ankylosing	  Spondylitis	  Spine	  Score. 	  
-­‐   SD:	  Desviación	  típica. 	  
-­‐   SDD:	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  mínimas	  detectables	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-­‐   SF-­‐36:	  Short	  Form-­‐36.	  
-­‐   TAC:	  Tomografía	  axial	  computarizada	  
-­‐   UCOASMI:	   Índice	  metrológico	   de	   Espondilitis	   Anquilosante	   de	   universidad	   de	  
Córdoba	  
-­‐   VPP:	  Valor	  predictivo	  positivo	  
-­‐   vs:	  versus.	  	  
-­‐   WNT:	  vía	  de	  las	  proteínas	  wingless	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ANEXO	  1:	  Cuestionario	  BASDAI	  (Bath	  Ankylosing	  Spondylitis	  Disease	  Activity	  Index).	  
	  
	  




	   162	  
	  
ANEXO	  2:	  Cuestionario	  BASFI	  (Bath	  Ankylosing	  Spondylitis	  Disease	  Functional	  Index)
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ANEXO	  4:	  	  ASAS	  HI	  (Health	  Index):	  	  
1.	  El	  dolor	  algunas	  veces	  interrumpe	  mis	  actividades	  normales.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
2.	  Me	  es	  difícil	  estar	  de	  pie	  por	  mucho	  tiempo.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
3.	  He	  tenido	  problemas	  al	  caminar.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
4.	  He	  tenido	  problemas	  para	  usar	  los	  servicios	  del	  baño.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
5.	  Con	  frecuencia	  me	  siento	  cansado.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
6.	  Estoy	  poco	  motivado	  de	  hacer	  algo	  que	  requiera	  esfuerzo	  físico.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
7.	  He	  perdido	  el	  interés	  para	  tener	  relaciones	  sexuales.	  
	   	  □	  De	  acuerdo	  	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	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8.	  He	  tenido	  dificultad	  para	  usar	  los	  pedales	  en	  mi	  carro.	  
	   	  □	  De	  acuerdo	  	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  
	   □	  No	  aplicable,	  no	  puedo	  /	  no	  conduzco	  	  
9.	  Me	  es	  difícil	  hacer	  contacto	  con	  las	  personas.	  
	  	   □	  De	  acuerdo	  	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
10.	  No	  soy	  capaz	  de	  caminar	  al	  aire	  libre	  en	  terreno	  plano.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
11.	  Me	  resulta	  difícil	  concentrarme.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
12.	  Tengo	  limitaciones	  para	  viajar	  debido	  a	  mi	  movilidad.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
13.	  Frecuentemente	  me	  siento	  frustrado.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
14.	  Me	  resulta	  difícil	  lavar	  mi	  cabello.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	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15.	  He	  tenido	  problemas	  económicos	  debido	  a	  mi	  enfermedad	  reumática.	  
	   	  □	  De	  acuerdo	  	  
	   	  □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
16.	  Duermo	  muy	  mal	  por	  la	  noche.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	  	  
17.	  No	  puedo	  superar	  mis	  dificultades.	  	  
	   □	  De	  acuerdo	  	  
	   □	  No	  estoy	  de	  acuerdo	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Inter-rater reliability of clinical mobility
measures in ankylosing spondylitis
J. Calvo-Gutiérrez*, J. L. Garrido-Castro, C. González-Navas, M. C. Castro-Villegas, R. Ortega-Castro, C. López-Medina,
P. Font-Ugalde, A. Escudero-Contreras and E. Collantes-Estévez
Abstract
Background: Several measurements are often used in daily clinical practice in the assessment of Ankylosing
Spondylitis (AS) patients. The Assessment in SpondyloArthiritis International Society (ASAS) recommend in its core
set: chest expansion modified Schöber test, Occiput to wall distance, lateral lumbar flexion, cervical rotation and
The Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index (BASMI). BASMI also includes five measurements, some of them
recommended by ASAS. Three versions of BASMI have been published with different scales and intervals for each
component of the index. Though studies about reliability of these measurements are needed. The aim of this study
was to analyze inter-rater reliability of recommended spinal mobility measures in AS.
Methods: We examined reproducibility of spinal mobility measurements on 33 AS patients performed by two
experienced rheumatologists in the same day. Descriptive statistics, Intraclass Correlation Coefficients (ICC), and
Smallest Detectable Difference (SDD) using the Bland-Altman criteria were obtained for all the measurements.
Results: Chest expansion showed the lowest value of ICC (0.66) and occiput-wall the highest (0.97). SDD was 2.43
units for BASMI2 and 1.27 units for BASMI10.
Conclusions: Reliability according to ICC was moderate to high in all measurements. BASMI10, instead BASMI2, must
be used: measurements used to calculate are the same but there is better reliability. Inter-rater variation, expressed
as SDD, must be taken in account: smaller improvements do not demonstrate the efficacy of treatment because
they can be due to experimental error and not to the treatment itself.
Keywords: Ankylosing spondylitis, Reliability, Reproducibility, Smallest detectable difference, BASMI
Abbreviations: AS, Ankylosing spondylitis; ASAS, Assessment of Spondylo Arthritis International Society;
BASMI, Bath ankylosing spondylitis metrology index; CV, Coefficient of variation; ICC, Intraclass correlation coefficient;
OMERACT, Outcome measures in rheumatoid arthritis clinical trials; SDD, Small detectable difference;
SpA, Spondyloarthropaties
Background
Ankylosing Spondylitis (AS) is a subtype of Spondyloar-
thropaties (SpA), which affects mainly the spine. Spinal
mobility impairment in AS patients is caused both by in-
flammation and structural damage of the spine [1, 2].
Assessment of the reduction in spinal mobility is funda-
mental to evaluate disease stage and disease evolution in
the patients [3]. Several studies showed that the evolu-
tion of the disease is highly correlated with the reduction
in spinal mobility [4, 5]. Several measurements were de-
fined to assess spinal mobility in AS, among them due
to their greater acceptance are those recommended by
ASAS (The Assessment of SpondyloArthritis inter-
national Society) group its comprise different spinal mo-
bility measures in a core set [6]: chest expansion,
modified Schöber test, occiput to wall distance, lateral
lumbar flexion or BASMI (Bath Ankylosing Spondylitis
Metrology Index).
BASMI was defined in 1994 by Jenkinson et al. [7] and
includes five measurements: cervical rotation, tragus to wall
distance, lateral lumbar flexion, modified Schöber, and
intermalleolar distance. Each one of these measurements is
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classified in three levels of severity (0 =Mild, 1 =Moderate,
2 = Severe) according to values defined for each interval.
Summing up the results obtained for the five measure-
ments, an index between zero and ten is obtained. This
index was validated in several studies showing good reliabil-
ity and correlation with radiological measures [8]. BASMI
is used as a tool for patient’s classification and to analyze
the sensitivity to change of different treatments. In 1995, a
second definition of BASMI was published by Jones et al.
[9], using the same measurements, but establishing ten in-
tervals in each measurement. Averaging individual scores,
an index between zero and ten is obtained. This new scale
gave a greater precision of the evaluation obtained by each
measurement (multiples of 0.2 units instead multiples of 1
unit). More recently, Van deer Heidje et al. [10] proposed a
BASMI version in which a linear function was applied for
calculate each index component. According to the authors,
this definition of BASMI, whose results were very similar to
Jenkinson’s version, provides better results of the reliability
and sensitivity to change. Thus, there are three versions of
BASMI: original BASMI2, BASMI10 and linear BASMILIN.
Another metrological indexes and new measurement
protocols have been defined [11, 12] but the most used
spinal mobility measurements are the ones recommend
by ASAS.
BASMI is not always performed in daily clinical prac-
tice, due to the difficulty to obtain certain measurements
(cervical rotation with a goniometer, intermalleolar dis-
tance needs more physical space). Although BASMI2 is
used more than BASMI10, the latter has higher accuracy,
for the same measurements. Although in most publica-
tions BASMI2 is used, it is often not clear to the readers
which of the three definitions were applied.
In this study, we analyzed inter-observer variability of
different spinal mobility including ASAS core set and
BASMI, with its three different versions. Our aim was to
obtain reliability of the spinal measurements and to de-
termine the smallest detectable difference, which must
be considered in order to demonstrate the efficacy of the
treatment assessed with spinal measurements.
Methods
Patients
We included 33 consecutive patients from daily clinical
practice from Rheumatology Department of University
Hospital Reina Sofia, Córdoba. Inclusion criteria were:
patients diagnosed with AS according to the modified
New York criteria, having at least 5 years of disease dur-
ation and with ages between 18 and 80 years. They were
all informed and consented to participate in the study,
who was approved by the Reina Sofia Hospital Research
Ethics Committee. Exclusion criteria were: pregnant,
spinal surgery and scoliosis.
Only four of them were female. These patients had dif-
ferent level of mobility impairment varying from 0.94 to
8.78 (average value 4.75) according to BASMI10. The
medium age was 50.35 years, and disease evolution was
24.61 years.
Spinal measurements were performed by two experi-
enced rheumatologists. Two assessments in independent
and isolated way were performed in the same day by
each rheumatologist. All tests were done in the evening
during three months period.
Variables
There are more than 20 measurements used for AS
assessment. Mobility measures were reviewed by Sieper
et al. [13]. This review makes a precise description of
the most used metrology measures (including all the
measures analyzed in our study) and how to calcu-
late them.
ASAS recommends chest expansion, modified Schöber
and occiput to wall distance and lateral lumbar flexion
or BASMI. BASMI includes: cervical rotation, tragus to
wall distance, lateral lumbar flexion, modified Schöber
and intermalleolar distance. Three ranges of BASMI
were considered: BASMI2, BASMI10, BASMILIN. As, the
last two are very similar we will use only BASMI2 and
BASMI10. Finger to floor distance was also included be-
cause it is a measure often used in studies. In total, we
analyzed eight measurements and two indexes.
Statistics
We used intraclass correlation coefficient (ICC) for stat-
istical analysis of inter-observer reliability. A value upper
to 0.6 indicates good reliability, a value superior to 0.8
indicates a very good reliability and upper to 0.9 repre-
sents an excellent reliability. Determination of the smal-
lest detectable difference was made using Bland-Altman
method [14]. According to this method, 95 % limit of
confidence is defined as the difference measured be-
tween observers for each measurement +/− 1.96 the
standard deviation. Assuming that the differences are
normally distributed the mean difference must be near
zero. We used SPSS® 14.0 (SPSS International BV,
Chicago, USA) and Medcalc® 11.3.6 (Medcalc Software
bvba, Mariakerke, Belgium) to interpret the results.
Results
Results obtained by both observers for the analyzed pa-
rameters are shown in Table 1. High variability was ob-
served in chest expansion and Schöber test. Values over
one unit in BASMI10 and two units in BASMI2 indicated
high values of SDD.
Table 2 shows inter-observer reliability according to
ICC. Results of reliability compared with already pub-
lished studies are also included. Although ICC values are
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high, for a good instrument for individual decision-
making, these values must be over 0.9. Not all measure-
ments fulfill this condition.
Correlations between measures (Pearson) are showed
in Table 3. High correlation values appeared in BASMI
indexes with the rest of measures.
Figure 1 shows Bland-Altman plots comparing the
scores of the two BASMI definitions obtained for both
observers.
Discussion
The main conclusion of our study is that inter-observer
variability expressed as SDD must be kept in mind in
order to justify patient improvement for short-term
follow-up treatments. Every measurement included in
ASAS core set and BASMI was analyzed.
Davis et al. [15] in a bibliographical review, studied
the different spinal mobility measurements used to
assess loss of mobility in AS, including BASMI, ana-
lyzing their validity applying the OMERACT filter
(Outcome Measures in Rheumatoid Arthritis Clinical
Trials). Although Davis shown good results, some
studies show certain problems of reliability, accuracy
and variability of these mobility measurements.
Auleley et al. [16] calculated the smallest detectable
difference (SDD) of several measurements used in AS
assessment (chest expansion, occiput to wall distance
and modified Schöber). This was the first study pro-
viding SDD as outcome measurement in AS based on
Bland-Altman’s 95 % limits of agreement method
[14]. The SDD was relatively high and, although ICCs
were high, it appeared to be poorly reliable judged by
Table 1 Results obtained by observers and differences between measurements
Measurement Observer 1 Observer 2 Difference C.V. S.D.D.
































































Results of observers and difference are expressed as mean (SD) [Min-Max]
CV coefficient of variation: SD of difference divided by mean value in %, SDD smallest detectable difference according Bland-Altman criteria
a Included in ASAS core set. b Included in BASMI
Table 2 Reliability obtained in our study and published by other authors
Measurement ICC Inter (95 % CI) Davis [15] Haywood [8] Maksym.[11] Viitanen [3]
Chest expansion a (cm) 0.659 (>0.412) 0.85 - 0.98 0.85
Modified Schöber a,b (cm) 0.756 (>0.561) 0.96 0.90 0.97 0.96
Occiput-wall a (cm) 0.967 (>0.934) 0.92 0.98 0.89
Tragus-wall b (cm) 0.962 (>0.924) 0.99 - 0.96 0.90
Finger to floor distance (cm) 0.948 (>0.893) 0.98 0.96
Lumbar side flexion a, b (cm) 0.817 (>0.651) 0.98 0.95 0.95 0.98
Intermalleolar distance b (cm) 0.944 (>0.857) 0.99 - 0.98
BASMI10 0.956 (>0.913) - -
BASMI2
a 0.894 (>0.796) 0.96 - 0.95
aIncluded in ASAS core set. bIncluded in BASMI
Calvo-Gutiérrez et al. BMC Musculoskeletal Disorders  (2016) 17:382 Page 3 of 6
	  
Publicaciones	  derivadas	  del	  desarrollo	  de	  la	  tesis	  
	  
	   180	  
	  
Unlike finger to floor distance, lateral lumbar flexion
showed good correlation with the rest of measures
(Schöber, occiput and tragus to wall distance, and
BASMI, p < 0.01). ICC was good (0.817), something in-
ferior than obtained by other authors (0.95–0.98).
Intermalleolar distance measure showed excellent
values of repeatability (ICC = 0.944) and good correla-
tions with some of the analyzed parameters. It is com-
plex to measure and requires more space and time in
clinical practice, for this reason is not habitually used.
We have calculated BASMI using the two scales
previously described (BASMI2.and BASMI10). BASMI10
showed better results than BASMI2. BASMI correlated
well with almost all of the measures. Floor to finger dis-
tance did not show correlation with this index. We ob-
tained a SDD of BASMI2 of 2.43 units, while for
BASMI10 it was half the value (1.27 units). This result is
shown in Fig. 1. CV also varied from 30.47 to 13,71 %.
ICC was good in both cases (0.894 to 0.956); therefore
the variability is smaller for the second index. The pub-
lished results of variability are near to the values ob-
tained in our study.
According to Madsen [22] the SDD, in BASMI2 was of
+/− 1.4 (+/− 2 units in valuations on individual patients).
Another study performed by Martidale et al. [23] shown
that for repeat assessments of the same participant, dif-
ferences in BASMI of 1.0 or less are within bounds of
error. Therefore, an improvement below these units may
be due to the experimental error and not to the treat-
ment itself.
Some studies showed improvements of less than one
unit in BASMI2 and BASMI10 in patients treated with
biological agents [24, 25]. These values are less than the
smallest detectable difference established for BASMI and
therefore, the improvement could be due to the experi-
mental error of the measure. It is a fact that BASMI is
seldom used to evaluate the short-term effectiveness of
the treatment. Some authors prefer to use lateral side
flexion instead BASMI [26]. Braun et al. [27] indicated
that although biological treatment improves AS activity
indices, this improvement is less important with the re-
spect to spinal mobility (assessed with BASMI), but he
strengthened out that BASMI does not have much sensi-
tivity to change. Jauregui et al. [28] analyzed BASMI in a
controlled trial using pamidronated and they concluded
that responsiveness of the BASMI was poor with either
scoring system (BASMI2 and BASMI10).
To summarize, BASMI10 must be used because the mea-
sures included are the same and requires only little extra ef-
fort in its calculation. Although we obtained better results
for BASMI10, BASMI2 is still using in clinical practice.
As a limitation of our study, the results we provide for
SDD are based on a relative small number of patients and
observers but, the results are similar to other studies.
Conclusions
In order to analyze clinical significance of our results,
SDD of the different measurements must be kept in
mind when demonstrating the efficacy of treatments in
short term studies. Another possibility is to research for
advanced metrology tools with better reliability results
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Is Spinal Mobility in Patients With Spondylitis
Determined By Age, Structural Damage, and
Inflammation?
JERUSALEM CALVO-GUTIERREZ,1 JUAN L. GARRIDO-CASTRO,2 JESUS GIL-CABEZAS,2
CRISTINA GONZALEZ-NAVAS,2 PILAR FONT UGALDE,3 LORETO CARMONA,4 AND
EDUARDO COLLANTES-ESTEVEZ5
Objective. To explore the association between mobility, inflammation, and structural damage in ankylosing spondylitis (AS).
Methods. Patients with AS were included in a cross-sectional study in which spinal mobility was measured by the Bath
Ankylosing Spondylitis Metrology Index (BASMI) and by the University of Córdoba Ankylosing Spondylitis Metrology
Index (UCOASMI), based on an automated motion analysis. Structural damage was measured by the modified Stoke
Ankylosing Spondylitis Spine Score (mSASSS), and activity by the Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score
(ASDAS) and the Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity (BASDAI). We analyzed the correlations between
variables, as well as interaction by multiple linear regression models to reach a predictive equation.
Results. Fifty AS patients, mainly men in their mid-40s and with moderate levels of disease activity and structural
damage, were included in the study. BASMI and UCOASMI scores showed a strong correlation (r ! 0.89). UCOASMI
scores correlated stronger than BASMI with structural damage (r ! 0.72 versus r ! 0.67) and patient’s age (r ! 0.68 versus
r ! 0.56). Correlations of mobility were weaker with disease activity by the ASDAS (r ! 0.38) and BASDAI (r ! 0.49), and
disease duration (r ! 0.40). Multiple linear regression showed that factors associated to mobility by UCOASMI were age,
the BASDAI, mSASSS, ASDAS (0:<2.1, 1:>2.1), and disease duration >15 years. The largest weight in the equation
corresponded to the mSASSS. The association between the ASDAS and UCOASMI is dependent on disease duration.
Conclusion. Mobility in AS is influenced by both structural damage and activity, but definitely also by age and disease
duration. Improved mobility should be a relevant target in AS, even more prominently than activity, given its closer
relation to structural damage.
INTRODUCTION
Axial spondyloarthritis (AS) is a chronic degenerative
rheumatic disease characterized by inflammatory back
pain and consequent reduced spinal mobility. The assess-
ment of spinal mobility is widely used in the followup of
patients with AS (1,2). Most measures of spinal mobility
are indirect, such as the finger to floor distance, and few,
like the Schober test, are direct measures of spine flexibil-
ity. An assessment of the SpondyloArthritis International
Society (ASAS) (3) recommends the following measures of
spinal mobility for the followup of AS patients: thoracic
expansion, modified Schober test, occipital-wall distance,
cervical rotation, and lateral flexion. In addition, compos-
ite indices have been created, such as the Bath Ankylosing
Spondylitis Metrology Index (BASMI) and its versions
(4–6), which encompass several measures to produce a 0
to 10 score. The Edmonton Ankylosing Spondylitis Me-
trology Index (7) includes 4 items (cervical and hip rota-
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Address correspondence to Juan L. Garrido-Castro, PhD,
Instituto Maimónides de Investigación Biomédica, Hospital
Universitario Reina Sofı́a, Edificio Consultas Externas,
Nivel-1 Avda. Menéndez Pidal s/n, 14004 Córdoba Spain.
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tion, chest expansion, lateral lumbar flexion, and internal
rotation of the hip), has good responsiveness, and simpli-
fies the BASMI, but it is not widely used. However, all
these measures depend on the observer and the use of a
tape measure, and several authors have described a lack of
precision, as well as poor reliability and sensitivity to
change, which are most likely related to measurement
error and noise (8–10). This is one of the main reasons
why, despite the ample array of available measures and
despite being considered a core measure, spinal mobility
is not systematically included in clinical trials to assess
response to treatment as other measures are. Among the 6
items evaluated in the ASAS (11), only the end point of
lateral flexion proposes a measure of mobility.
Recently, automated motion capture systems have been
applied to the field of measurement in AS. These systems
allow a tridimensional measure of human mobility with
higher levels of objectivity and precision than traditional
measures (12). Our group has previously designed a mo-
tion capture system that can be used in patients with AS
(13). In addition, we validated a metrologic index, the
University of Córdoba Ankylosing Spondylitis Metrology
Index (UCOASMI) (14), based on measures taken by the
automated system. The UCOASMI has demonstrated
higher reliability and better sensitivity to change than the
BASMI, and although some feasibility issues remain (for a
summary of the index, see Supplementary Appendix A,
available in the online version of this article at http://online
library.wiley.com/doi/10.1002/acr.22400/abstract) (14),
the UCOASMI reflects spinal mobility better than the
BASMI. The BASMI includes intermalleolar distance
among its measures. This measure is solely influenced by
hip mobility, and hips are not evaluated in the modified
Stoke Ankylosing Spondylitis Spine Score (mSASSS) or
the Ankylosing Spondylitis Spinal Assessment by Mag-
netic Resonance Imaging (ASSpiMRI) score. Therefore,
20% of the information on mobility produced by the
BASMI is not related to spinal mobility. In addition, the
BASMI also includes tragus-to-wall distance, which is
constant in long-term cases, while the UCOASMI evalu-
ates neck and low-back regions in the 3 planes.
Both spinal inflammation and structural damage in the
form of syndesmophytes and bony bridges are presumably
the underlying causes of the reduced mobility. To measure
structural damage in AS, the most widely used scoring
system is the mSASSS (15,16). To measure inflammation,
rheumatologists use the C-reactive protein (CRP) level, the
erythrocyte sedimentation rate (ESR), and patient-reported
questionnaires, such as the Bath Ankylosing Spondylitis
Disease Activity Index (BASDAI) (17,18). Interestingly, the
BASDAI, despite being a subjective measure, performs
better than acute-phase reactants (19). The ASAS intro-
duced the Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score
(ASDAS) to evaluate disease activity by combining several
BASDAI items plus an objective measure, CRP level or
ESR (20,21). The ASDAS demonstrated high responsive-
ness during treatment with tumor necrosis factor ! inhib-
itors in patients with spondyloarthritis in several studies
(22,23). Another way to measure inflammation, although
restricted to studies and not to daily practice, is by the
analysis of magnetic resonance images, with the ASspiMRI
index (24).
A study by Machado et al underscores the presence of
structural damage and of inflammation as sufficient to
justify changes in mobility in patients with AS (25). In said
study, mobility was measured by the BASMI, structural
damage by the mSASSS, and inflammatory activity with
the ASspiMRI (25). Another finding of Machado et al is
that the associations to spinal mobility change by disease
stage, being more influenced by spinal inflammation in
early disease and by structural damage in later disease.
Understanding the relationships between mobility and
structural damage and inflammation would help us to
better comprehend disease course in AS. Our study aims
to explore the association between mobility, inflammation,
and structural damage. The difference with previous stud-
ies is the use of a reliable system to measure mobility.
PATIENTS AND METHODS
We designed an observational, cross-sectional prospective
study.
Patients. Eligible patients had to fulfill the New York
modified criteria for AS (26). They were consecutively
selected from an AS clinic from May to September 2012,
and no exclusion criteria were established. Patients gave
their informed consent to participate and the study was
approved by the ethics committee of the hospital.
Spinal mobility. The BASMI was calculated in all pa-
tients from the following measures: finger-to-floor dis-
tance, lateral flexion, Schober test, thoracic expansion,
intermalleolar distance, cervical rotation, occipital-wall
distance, and tragus-to-wall distance.
In addition, we measured mobility with UCOTrack, an
automated system based on the analysis of the information
submitted by position markers placed on the patient (13).
The patient is instructed to perform a series of movements
(Figure 1) in front of 4 synchronized cameras working at 50
frames/second that register all kinematic information (13).
The system analyzes range of motion in the 3 planes of
neck and trunk. The UCOASMI is then calculated as a
composite index that produces a score of cervical and
spinal mobility based on serial kinematic measures (14).
The score ranges from 0 to 10 (from best to worst mobility).
Significance & Innovations
● Mobility in ankylosing spondylitis (AS) is influ-
enced both by structural damage and activity, but
definitely also by age and disease duration.
● Mobility should be a relevant target in AS, even
more prominently than activity, given its closer
relation to structural damage.
● Automated motion analysis provides a better
noise-effect ratio in the measure of mobility than
traditional measures.
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Similar to the BASMI, the UCOASMI is derived from a
selection of 5 individual measures (cervical flexion/exten-
sion, cervical rotation, trunk inclination during flexion
and extension, lateral bending, and trunk rotation) based
on metric properties and then calculated as a weighted
average.
Other variables. In addition to the motion analysis and
conventional mobility measurements, the following pa-
rameters were also recorded: weight and height, the
BASDAI, the Ankylosing Spondylitis Quality of Life ques-
tionnaire, and the Bath Ankylosing Spondylitis Function-
ality Index.
Spinal radiographs were evaluated by an experienced
radiologist (JC-G), blinded to the results of the other mea-
sures, who calculated the modified mSASSS. As to labo-
ratory measures, the following were collected: HLA–B27,
ESR, and CRP level. The ASDAS was then calculated from
the results of the CRP level and several BASDAI items with
the following formula: (0.121 ! back pain) " (0.058 ! du-
ration of morning stiffness) " (0.110 ! patient global) "
(0.073 ! peripheral pain/swelling) " (0.579 ! lnCRP " 1)
(21).
Data analysis. We described the patients through sum-
mary descriptive measures, i.e., absolute and relative fre-
quencies for categorical variables and arithmetic mean and
SD for normally distributed continuous variables. We used
Pearson’s correlation coefficient for the bivariate analysis.
Then we ran multiple linear regression models to identify
factors associated with mobility as measured by the
UCOASMI. The variables entered in the model were age,
BASDAI score, mSASSS total, ASDAS (0:#2.1, 1:!2.1),
and disease duration (0:$15 years, 1: !15 years). Previ-
ously, we ran bivariate analyses to select the variables for
the final model with Student’s t-test (variables with P !
0.15 were eliminated from the model). The scale of con-
tinuous variables was analyzed with the Box-Tidwell test.
All possible interactions were evaluated. Variables with
P # 0.05 were studied as potential confounding factors
and were considered as such if the percentage of change in
the coefficient was #20%. Collinearity was assessed
through the variance inflation factor. Independency, nor-
mality, and residuals homoscedasticity were analyzed by
the Durbin-Watson and Kolmogorov-Smirnov tests, and by
plotting the residuals with the estimated values, respec-
tively. Cook distance was used as a diagnostic test for
extreme cases. R2 was used to assess goodness of fit. All
hypothesis tests were bilateral and were considered signif-
icant if P was less than 0.05. Data were managed and
analyzed with SPSS, version 17.
RESULTS
Of the eligible patients, all accepted participation. Table 1
shows the descriptive data of the 50 patients included in
the study. Patients were typical AS patients, mainly men
in their mid-40s and in moderate levels of disease activity
and structural damage. Twenty-eight percent of the pa-
tients had a CRP level #5 mg/dl and 38% had a disease for
longer than 15 years.
Table 2 shows the correlations between the different
measures and variables. The BASMI and UCOASMI
showed a strong correlation as expected, as they both
measure spinal mobility despite being based on a different
set of measures (r % 0.89, P $ 0.001). Correlation with
other measures was similar for the UCOASMI and BASMI.
The UCOASMI correlated well with structural damage (r %
0.72, P $ 0.001) and patient’s age (r % 0.68, P $ 0.001).
Correlations of the UCOASMI were weaker, although sig-
nificant with disease activity by ASDAS (r % 0.38, P $
0.001), BASDAI (r % 0.49, P $ 0.001), and disease duration
(r % 0.40, P $ 0.001). We found no correlation between
CRP level and mobility.
Figure 1. Movements performed by the patient as instructed for the neck (upper panels) and spine (lower panels) in the automated motion
capture analysis. The automated system captures the distances between markers and location while in movement and produces the motion
analysis.
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Multiple linear regression showed that factors associ-
ated with the UCOASMI were age, BASDAI, mSASSS,
ASDAS (0:!2.1, 1:!2.1), and disease duration !15 years.
The ASDAS and disease duration showed a significant
interaction, and so the interaction term was entered into
the model. All assumptions for linear multiple regression
were met (linearity and noncollinearity of independent
variables, independency, normality, and homoscedasticity
of residuals). No patient showed a Cook distance !1. Table
3 summarizes the linear regression and multiple linear
regression results of factors associated to the UCOASMI.
The largest weight in the equation corresponded to the
mSASSS. The final predictive model for mobility was as
follows: UCOASMI " 0.364 # (0.053 $ age) # (0.052 $
mSASSS) # (0.264 $ BASDAI) # (0.766 $ years of disease
duration) # (0.664 $ ASDAS) % (0.221 $ [!15 years of
disease duration $ ASDAS]).
The association between the ASDAS and UCOASMI is
dependent on disease duration. For a patient with a dis-
ease duration of &15 years, if the ASDAS is !2.1, the
UCOASMI increases by 0.766, and when the ASDAS is
"2.1, the UCOASMI decreases by 0.766 % 1.401 " %0.635.
In addition, an increase in age of 5 years implies an in-
crease of 5 $ 0.053 " 0.265 UCOASMI units, and an
increase of 5 mSASSS units implies an increase of 5 $
0.052 " 0.26 UCOASMI units.
We reran the models with the BASMI and with the
individual components of the mobility indices, as well as
with other measures produced by the motion capture sys-
tem. In all cases, the models were worse in terms of R2.
DISCUSSION
Our study shows that although spinal mobility may be
driven by disease activity and structural damage, activity
is not as closely related to structural damage as mobility.
Therefore, spinal mobility may be a better surrogate for
structural damage than activity and should be integrated
in the measure of treatment response, perhaps over activ-
ity (11). The association between spinal mobility, struc-
tural damage, and inflammation in AS was already dem-
onstrated by Machado et al (25). There are some
differences, however, between the former study and ours.
First, the mobility measure we used (14) has greater pre-
cision than the BASMI, which was used in the study by
Machado et al. The BASMI, despite wide acceptance and
use, is a measure with problems of reliability, variability,
and precision. Madsen et al confirm a minimum detectable
difference close to 1 (10).
This is one of the reasons why mobility as measured by
the BASMI may not be systematically used in clinical
trials to demonstrate short-term efficacy of interventions.
In addition, it seems that the relationship between spinal
mobility and both structural damage and activity is not
simple, and 2 additional factors may modify it: age and
disease duration. Notwithstanding, the BASMI includes
occipital-wall distance, which is not included in the
UCOASMI, and this measure is very specific for patients
with large amounts of damage, and the relation with age
may not be as evident. This may be another reason why
Machado et al did not show age associated in their study.
It was not unexpected that age would have an influence
on mobility, as we all experience this naturally (27,28). In
fact, Chilton-Mitchell et al (29) found a difference in the
BASMI in healthy individuals, from a mean 0.9 points in
those age &25 years to a mean 2.1 in persons age !65
years. This is a relevant finding, as a study done in a
Table 2. Pairwise correlations between study variables
and measures of mobility, structural damage, and
disease activity in a sample of 50 patients with
axial spondyloarthritis*
BASMI UCOASMI mSASSS ASDAS
Age 0.559† 0.676† 0.438† 0.231
Years of disease
duration
0.245 0.396† 0.166 0.041
Body mass
index, kg/m2
0.294‡ 0.364† 0.530† 0.176
BASDAI 0.464† 0.485† 0.099 0.850†
BASFI 0.586† 0.641† 0.387† 0.733†
ASQoL 0.326‡ 0.380† 0.053 0.682†
CRP 0.006 0.015 0.051 0.535†
BASMI – 0.887† 0.671† 0.364†
UCOASMI 0.887† – 0.719† 0.384†
mSASSS 0.671† 0.719† – 0.085
ASDAS 0.364† 0.384† 0.085 –
Values are the Pearson’s r correlation coefficient. BASMI " Bath
Ankylosing Spondylitis Metrological Index; UCOASMI " Univer-
sity of Cordoba Ankylosing Spondylitis Metrological Index;
mSASSS " modified Stoke Ankylosing Spondylitis Spinal Score;
ASDAS " Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score; BAS-
DAI " Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index;
BASFI " Bath Ankylosing Spondylitis Functionality Index;
ASQoL " Ankylosing Spondylitis Quality of Life; CRP " C-reactive
protein.
† P & 0.01 (bilateral).
‡ P & 0.05 (bilateral).
Table 1. Description of a patient sample (n ! 50) with
axial spondyloarthritis*
Characteristics Value
Men, no. (%) 36 (72)
Age, years 43.40 ' 10.76
Disease duration, years 15.66 ' 10.61
Body mass index, kg/m2 27.89 ' 4.97
HLA–B27 positive, no. (%) 42 (84)
BASDAI 4.77 ' 2.53
BASFI 4.64 ' 2.96
ASQoL 4.42 ' 3.03
BASMI 3.57 ' 2.02
UCOASMI 5.26 ' 1.92
mSASSS 19.38 ' 20.62
CRP, mg/dl 5.73 ' 5.72
ASDAS 2.74 ' 1.08
Values are the mean ' SD unless indicated otherwise. BASDAI "
Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index; BASFI " Bath
Ankylosing Spondylitis Functionality Index; ASQoL " Ankylosing
Spondylitis Quality of Life; BASMI " Bath Ankylosing Spondylitis
Metrological Index; UCOASMI " University of Cordoba Ankylosing
Spondylitis Metrological Index; mSASSS " modified Stoke Anky-
losing Spondylitis Spinal Score; CRP " C-reactive protein; ASDAS
" Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score.
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sample with younger individuals may have better baseline
mobility than a study with older individuals.
In addition, disease duration, which in turn may be
associated with age, was a plausible modifying factor.
Disease duration reflects, in fact, the burden of disease
activity in the long term, as well as how the disease was
managed or how it responded to treatment. Therefore,
disease duration is highly related to the accumulated ac-
tivity and structural damage. This finding was also re-
flected in the study by Machado et al (25). Unfortunately,
ours was not a longitudinal study and we could not answer
the question whether one could predict structural damage
in the long term by measuring mobility at a certain point in
time. Wanders et al (30) were not able to predict structural
damage by analyzing mobility, but perhaps if they had
used a measure of mobility, such as the UCOASMI, they
might have found it. We hypothesize so for 2 reasons.
First, the UCOASMI has demonstrated a better effect-noise
ratio than conventional measures of mobility (14). This
may have an impact in confirming trends seen by other
measures. For example, in the present study, BASMI cor-
relations with the other measures were not as strong as
those of the UCOASMI, which may be related to measure
variability. Second, the UCOASMI includes an item with
high validity but it cannot be easily measured without an
automated motion capture system, namely trunk rotation (2).
Many questions remain unanswered. Is it possible to
predict structural damage by changes in mobility? Is the
reduction in mobility reflecting the progression to bony
bridges? Do improvements in mobility change the radio-
logic course? The definitive study would be to demon-
strate whether early intervention targeting improved mo-
bility, through a combination of exercise (31) and
pharmacologic therapy (32), has an effect on structural
damage. Of course, given that inflammation reduces mo-
bility, then inflammation must be targeted, but not solely.
Mobility restrictions due to inflammation are temporary
and occur during relapses of the disease. During inflam-
matory bouts, the target is clearly inflammation; but be-
tween episodes, antiinflammatory drugs may do little on
mobility, or at least this needs to be tested.
In conclusion, mobility in AS is influenced by both
structural damage and activity, but definitely also by age
and disease duration. Since traditional measures of mobil-
ity are affected by a high noise-effect ratio, our proposal is
to use sophisticated objective measures, such as auto-
mated motion analysis, at least for research.
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